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ASSEMBLEE GENERALE ANNUELLE 


PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


L’Assemblée générale est ouverte 4 17 heures. 


M. le Président donne la parole 4 M. le Secrétaire pour la 
lecture du Compte rendu financier. 
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Compte rendu financier a la Dix-Neuviéme Assemblée générale 


MES CHERS COLLEGUES, 


du 16 Mars 1931 


J’ai ’honneur de vous présenter dans le tableau ci-dessous le 
résumé des recettes et des dépenses effectuées depuis la précé- 
dente Assemblée générale jusqu’au 10 mars 1931 : 


RECETTES 


Reprise du solde des recettes au 
Cotisations recouvrées : 


Ex. 1928 : 2 cotisations. 90 
Ex. 1929 : 7 cotisations. 350 
Ex. 1930: 249 cotis...... 12.450 
2cotis. Donat. 200 
_ 2 cotis. Assoc. 20 


—  Supplém. cotis- 20 
— 1ecotis. Bienf. 1.000 
Ex. 1931: 21 cotisations 1.050 


is 


Ex. 1930 : don @’un anonyme avec 
emploi immédiat autoris¢...... 


Compte de MM. Masson et CC: 


Bulletin (Abonnements et vente 
au numéro, A »Remb 
sements extraits supplémentai- 
res par les auteurs etc.)....... 

Revenu de quinze Obligations au 
porteur, 4,50 */, de la Caisse 
autonome d’Amortissement..... 

Revenus du fonds de réserve.... 

Intéréts sur dépéts en Banque au 
31 décembre 1930 ............... 


Total des Recettes......... 


~ Les recettes inemployées s’élévent donc a ...... 


36.132 71 


15.180 » 


1.500 » 


59.441 65 


DEPENSES 


Ajouté au fonds de réserve 60 fr. 
Rente francaise 6 °*/, 1927 amor- 
tissable nominative, jouissance 


A cette somme s’ajoutera, s’il vous convient, le 
produit de la négociation possible au cours de l’exer- 
cice, de 15 obligations au porteur, 4,50 0/0 de la 


du 1" novembre 1929............ 1,080 65 
Subvention au D' Thomas (exer- 

Subventions aux laboratoires de 

MM. 

Roussy ............ 2.000 » 
Oberling........... 2.000 » 
Peyron.......... 2.000 » 
Delbet............. 2.000 » 

8.000 » 

Facture Wendling (reliure) ...... 521 30 

Frais de Secrétariat Général...... 700 » 

Frais de Secrétariat............... 925 » 
Compte de MM. Masson et C': 
Impression, papiers, brochage, 
illustrations, frais d’expédition, 

. frais d’exploitation et divers... 75.372 50 
' Frais de papeterie (circulaires et 

Frais d’affranchissements, de re- 
couvrements postaux, acquits, 
timbres chéques étrangers, man- 

dats en retour, surtaxes, etc... 575 40 

Timbre récépissé dépét en banque 3 60 
Impét sur intéréts de banque au 

31 Décembre 147 58 

Total des Dépenses........ 88.099 03 

Excédent des Recettes..... 37.321 66 

125.420 69 

37.321 66 
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Caisse Autonome d’Amortissements, émises a fr. 935, 
d’un capital nominal de fr. 1.000 et d’une valeur 4 
ce jour d’environ 15.900 » 
et le revenu de ces obligations (fr. 675) pour le cas 
ol vous n’estimeriez pas nécessaire la négociation 
au cours de l’exercice mémoire 


53.221 66 
D’ou il faut déduire, conformément a nos Statuts : 
1° La somme de 
reliquat non employé provenant du_ pré- 
cédent exercice (chiffre rectifié) ; 


2° La somme. de 1.156 90 
représentant un dixiéme des revenus de 
Pexercice 1930, 


soit au total la somme de 1.443 95 
d ajouter au Fonds de Réserve. 


Il restera alors au crédit de notre Association ... 51.777 71 
A cette somme s’ajouteront les revenus du Fonds 
de Réserve pour les échéances d’avril 1931 a janvier 
1932 inclus, ci 11.569 » 
sans préjudice du revenu des sommes a employer et 
du montant des cotisations 4 recouvrer mémoire 


C’est donc, sauf mémoire, la somme de 63.346 71 
qui demeurera disponible pour couvrir les dépenses 
de Vexercice 1931. 

Demeurent impayées 3 cotisations pour Texercice 1928, 
7 cotisations pour l’exercice 1929 et 13 cotisations pour l’exer- 
cice 1930. 

Notre Fonds de Réserve est actuellement constitué par les 
titres ci-aprés, déposés sous le dossier de notre Association chez 
MM. de Rothschild Fréres : 


10.115 fr. de Rente Francaise 3 0 /0 nominative. 
615 fr. ' 4 0/0 1918 nominative. 
354 fr. 6 0/0 1920 nominative. 
215 fr. 5 0/0 1920 amortiss. nomin. 
60 fr. 6 0/0 1927 amortiss. nomin. 
210 fr. 6 0/0 1927 amortiss. nomin, 
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sans préjudice des Quinze Obligations au Porteur, 4,50 0/0 de la 
Caisse Autonome d’Amortissements qu’il vous sera loisible de 
négocier immédiatement en cas de besoin. 


(Le compte rendu financier, mis aux voix, est approuvé & l’unanimité des 
membres présents.) 


Bulletin. — Membres 


L’année 1930 du Bulletin du Cancer est une suite trés homo- 
gene de l’année 1929. Méme nombre de feuilles imprimées, 
240 figures au lieu de 260, adjonction 4 nos Bulletins des 
Comptes rendus de la Société anatomique roumaine pour 
Etude du Cancer, comme l’année précédente. Le tirage a été 
porté de 900 a 1.000 exemplaires, et tous les chiffres d’exploita- 
tion se sont accrus, aussi bien heureusement du coté des recettes 
que du cété des dépenses (sauf toutefois au chapitre « Illustra- 
tion »), de sorte que l’édition du Bulletin se solde chez |’Editeur 
par un déficit de 15.930 fr., que nos cotisations et revenus chez 
le Trésorier couvrent aisément. 

Le nombre des abonnés s’est abaissé 4 374, soit 19 de moins 
(abonnés étrangers), qu’en 1929 ; le nombre des membres rece- 
vant le Bulletin s’est accru a 294, soit 9 de plus que l’année der- 
niére. Le nombre des services gratuits et des échanges a été de 
124, en augmentation de 7. — Au total, 792 services. Tirage 
a 1.000 exemplaires. 

Ont été nommés, depuis la derniére Assemblée générale : 
5 membres titulaires et 6 correspondants, ce qui maintient le 
nombre des titulaires 4 145 et porte celui des correspondants a 
143, compte tenu de cing décés et de deux démissions. 

Avec 13 membres d’honneur, 1 membre bienfaiteur, 5 dona- 
teurs et 2 associés, l’Association frangaise pour l’Etude du Can- 
cer compte ce jour un effectif de 309 membres. 


Illustration du Bulletin. — Subventions 


Nous avons publié, en 1930, cing planches et deux cent qua- 
rante figures, illustration particuliérement riche et soignée qui 
est appréciée autant par les lecteurs que par les auteurs. 

Le fait que Villustration du Bulletin du Cancer est sans limi- 
tation imposée, sauf décision spéciale du Bureau, et le fait que les 
frais de clichage qui en découlent sont 4 la charge de I’Asso- 
ciation, constituent une particularité remarquable de notre publi- 
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cation. L’état de nos finances permet de continuer, en 1931, la 
méme maniére large de procéder. 

Les subventions 4 des laboratoires pourront étre fournies dans 
la méme proportion que précédemment, c’est-a-dire jusqu’a 
concurrence de 8.000 4 10.000 fr. Les programmes devront étre 
présentés par les demandeurs a la Commission de Travail et de 
Recherches, qui statuera. 


. (L’Assemblée vote le plafond de 10.000 fr. pour les subventions 4 accorder.) 


A propos de l’illustration du Bulletin et du prét des clichés 


M. le Président donne lecture d’une lettre émanant d’un mem- 
bre de PAssociation et d’une note de l’éditeur, qui posent la 
question de Putilisation, en dehors du Bulletin, des clichés payés 
par l’Association. I] propose de nommer une Commission for- 
mée de cing membres et du Bureau, pour étudier la question du 
prét des clichés et lui donner une régle. 


(La proposition est adoptée. Sont nommés membres de la Commission des 


clichés : MM. Lion, Cailliau, Rubens-Duval, Oberling, Civatte et les membres 
du Bureau.) 


Elections 


Conseil d’'Administration. — Les membres sortants et rééli- 
gibles, pour le renouvellement annuel d’un quart du Conseil, 
sont: MM. Mawas, Ménétrier, Oberling, de Rothschild. 

Le Bureau propose leur réélection. 


(A r'unanimité l’Assemblée vote la réélection des membres sortants.) 


Commission permanente de Travail et de Recherches. — Les 
membres sortants et rééligibles pour le renouvellement annuel 
dun tiers de la Commission permanente, sont : MM. Hartmann, 
Pierre Marie, Rubens-Duval. 

Le Bureau propose leur réélection. 


(A ’unanimité, l’Assemblée vote la réélection des membres sortants). 


Plus rien n’étant 4 l’ordre du jour, Assemblée générale est 
levée. 
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Réunion technique 


M. Pierre DELBET présente les lapins et les piéces anatomiques, 
dont il sera question dans la communication qui va suivre. - 


Séance 
PRESIDENCE DE M. PIERRE DELBET 


M. le Président annonce, a propos de la correspondance, qu’il a 
recu d’un membre de l’Association une lettre, dont le caractére est 
tellement personnel et spécial, qu’il préfére ne pas la lire en séance 
publique. I] propose aux membres de |’Association de se réunir, aprés 
la séance, en Comité secret, pour en entendre la lecture et en déli- 
bérer. 


M. le Secrétaire. — La correspondance comporte deux lettres de 
candidature au titre de membre correspondant de Association : 
Pune du D* G. Alexandresco, chef du Laboratoire de Recherches bio- 
logiques de Grimaldi (annexe du Collége de France), Vautre du 
D" Nicolas Franicevic, assistant étranger 4 la Clinique chirurgicale de 
Vhopital Cochin. 


Fondation de M. et Mme Frédéric Braconier-Lamarche 


M. le professeur Henrijean, de Liége, nous prie de faire connaitre 
la Fondation Frédéric Braconier-Lamarche, dont l’objet est la recher- 
che et la guérison du cancer et des tumeurs malignes, comme aussi 
les moyens de les prévenir. A cet effet, elle récompensera les tra- 
vailleurs de toutes nationalités qui apporteront une contribution 
effective a cette ceuvre humanitaire. 

Pour tous renseignements complémentaires, s’adresser a M. Fran- 
cois Henrijean, professeur 4 la Faculté de médecine de Liége, rue 
Fabry, a Liége (Belgique), 
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Sels halogénés de magnésium et cancer 
expérimental 


PAR 


Pierre DELBET et C. PALIOS 


Je me suis engagé, lors de notre derniére séance, & vous 
apporter un lapin, chez qui un cancer de Voreille s’est développé 
longtemps aprés la cessation du goudronnage. Ce lapin, vous 
avez pu l’examiner a loisir pendant la séance technique ; vous 
avez pu en examiner un autre, qui a été soumis aux mémes gou- 
dronnages, mais traité par les sels halogénés de magnésium. 

Ces deux lapins sont les seuls survivants de douze, qui ont été 
mis en expérience le 5 juillet 1929, il y a done un peu plus de 
vingt mois. Je ne puis les présenter sans donner les résultats 
densemble de cette longue expérience. 

Les douze lapins ont été badigeonnés de la méme facon, trés 
doucement, sans traumatisme, avec le goudron de Poulenc. Six 
ont servi de témoins — six ont été magnésiés. Nous avons 
essayé d’abord de les magnésier exclusivement par alimentation. 
Outre les légumes ordinaires, on a mis 4 leur disposition du pain 
trempé dans la solution de delbiase et du remoulage blanc, qui 
est riche en magnésium, tandis qu’on donnait aux témoins du 
pain trempé dans de l’eau ordinaire et de la farine de biscui- 
terie, pauvre en magnésium. 

Cette méthode manque de précision. On ne sait pas ce que 
les animaux mangent de substances magnésiées, ni méme s’ils 
en mangent. Aussi, 4 partir du 1° novembre 1929, avons-nous 
eu recours 4 notre procédé habituel, les injections sous-cutanées. 
Chaque animal du groupe magnésié a regu quotidiennement 
une injection de 4 centimétres-cubes de delbiase injectable. 

A cette date, il ne restait plus que sept animaux en tout, 
trois témoins et quatre magnésiés. 

Un témoin et un magnésié avaient succombé dés le premier 
jour. Deux témoins étaient morts le 22 juillet et le 31 octobre ; 
un magnésié le 31 juillet. 
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Du 5 au 31 juillet, sept badigeonnages avaient été exécutés 4 
intervalles de trois ou quatre jours. 

A partir du 31 juillet, on a espacé les goudronnages de trois 
a sept jours. 

Le 3 décembre 1929 a été fait le 27° badigeonnage, dernier de 
la série. I] ne restait 4 ce moment que cing animaux, deux témoins 
et trois magnésiés. Tous avaient des papillomes multiples, dont 
quelques-uns volumineux, sans différence notable entre les deux 
groupes. Le traitement magnésien, 4 la dose de 4 centimétres- 
cubes, n’avait pas empéché la formation des papillomes. 

Crest a partir de la cessation des badigeonnages que l'expé- 
rience devient intéressante. Chez les magnésiés, les papillomes 
tendent a se flétrir ; chez les témoins, ils tendent au contraire 4 
se développer de telle sorte que la différence entre les deux grou- 
pes devient trés apparente. En outre, chez les témoins, une infil- 
tration se produit dans l’épaisseur de loreille. 

Le 20 janvier, soit six mois et 15 jours aprés le premier badi- 
geonnage, nous faisons un prélévement sur chaque témoin dans 
la zone qui parait se cancériser. 

L’étude histologique de ces deux biopsies donne les résultats 
suivants : 

L’un des témoins que j’appellerai le témoin A a un épithé- 
liome pavimenteux parakératosique faiblement spino-cellulaire. 

Chez le témoin B, lévolution est moins avancée. Les lésions 
sont moins nettes. M. Herrenschmidt, dont vous connaissez la 
compétence et la prudence, a bien voulu en faire l’étude et il a 
formulé son diagnostic de la maniére suivante : « Epithéliome 
pavimenteux spino-cellulaire kératinisant, histologiquement cons- 
titué. » Cette formule, inscrite dans le cahier du laboratoire, 
bien avant qu’on ne stt ce que deviendrait animal, est parti- 
culi¢érement heureuse. 

Le 6 février 1930, soit sept mois aprés le début de l’expérience, 
un lapin magnésié succombe. II n’avait sur les deux oreilles 
que de petites verrucosités insignifiantes, ainsi que vous avez 
pu en juger sur les piéces conservées. J’estime que ce lapin doit 
entrer en compte, puisqu’a l’époque out il est mort, deux témoins 
avaient déja des lésions cancéreuses. 

Le 24 février, la situation des quatre survivants est la sui- 
vante : 


Chez le témoin A, le cancer a détruit une partie de loreille. 
Chez le témoin B, les lésions ne progressent pas. 


| 
] 
( 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 


SELS HALOGENES DE MAGNESIUM 189 


Des deux magneésiés, l’un n’a plus que de petites verrucosités. 
L’autre a des papillomes multiples, dont un volumineux se pédi- 
culise de plus en plus. 

Je fais doubler la dose de magnésium : depuis le 24 février 
1930, chacun des deux magnésiés recoit tous les jours une injec- 
tion sous-cutanée de 8 cm’ de delbiase. 

Je vais indiquer maintenant lévolution de chaque animal. 

_ D’abord les magnésiés. Chez l’un, les verrucosités avaient dis- 
paru complétement le 22 avril 1930. Il est mort le 22 juillet avec 
des oreilles d’aspect normal. 

L’autre est celui que vous venez de voir. Le 28 février 1930, 
l'un de ses papillomes était encore énorme. Il reposait sur une 
sorte de bulbe rosé et brillant. Un petit prélévement fait 4 la 
base de ce bulbe a montré qu’il n’avait rien de cancéreux. 

Le témoin A a succombé le 7 mai. Une partie de son oreille 
gauche était détruite. L’autopsie a montré une adénopathie cer- 
vicale et médiastinale, et des noyaux multiples dans le foie. L’exa- 
men histologique n’en a pas été fait. 

Voici, pour terminer, histoire du témoin B, qui est la plus 
curieuse. 

Le 20 janvier 1930, il avait sur Voreille une lésion histolo- 
giquement cancéreuse. Cette lésion, bien loin de progresser, a 
régressé. En mars, nous avons constaté la présence d’un ganglion 
du volume d’un pois sous l’angle de la machoire. Ce ganglion, qui 
était sans doute inflammatoire, a cessé d’étre perceptible. La 
lésion histologiquement cancéreuse du bord de Yoreille a guéri. 
Voila le premier point intéressant. La guérison spontanée d’une 
lésion histologiquement cancéreuse, d’un cancer histologique, 
comme dit Maisin, est un fait connu. 

Au mois de mai a commencé a se produire un froncement des 
tissus vers le milieu de la masse de l’oreille. Cette sorte de sclé- 
rodermie a été étudiée par M. Marullaz, qui lui a attribué une ori- 
gine nerveuse. Elle progresse lentement, sans avoir, vous avez 
pu le constater, la moindre tendance a s’ulcérer. 

En septembre 1930, dix mois aprés la cessation du goudron- 
nage, nous avons constaté qu’une petite élevure sessile, qui s’était 
développée sur la face interne de l’autre oreille, commengait a 
saignoter. Elle 's’ulcére rapidement. En octobre, une saillie devient 
apparente au méme niveau sur la face externe de l’oreille. Il est 
évident que la lésion a perforé le cartilage. Elle évolue en cancer. 

Le 25 novembre, nous faisons un goudronnage, un seul, de ce 
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témoin et du magnésié survivant, pour voir si cette irritation 
modifiera l’évolution chez le magnésié. Elle n’a eu aucune action, 

Vous avez vu les deux animaux. Le témoin, outre des papil- 
lomes multiples, a un cancer volumineux. Le magnésié n’a pas 
de cancer. Les papillomes sont 4 peine le quart de ce qu‘ils ont 
été et ils ont l’apparence flétrie. 

Voila donc le bilan de cette longue expérience : 

1° Des cing animaux utilisables, c’est-d-dire ayant survécu 
assez longtemps pour que le cancer ait pu se développer, les 
trois magnésiés n’ont pas fait de cancer, les deux témoins en 
ont fait. Cest une preuve de plus 4 ajouter a celles que je vous 
ai déja apportées de la résistance 4 la cancérisation conférée par 
- les sels halogénés de magnésium. 

2° Un lapin qui a présenté une lésion histologiquement can- 
céreuse aprés la cessation des badigeonnages en a guéri spontané- 
ment ; mais il a fait ultérieurement sur l’autre oreille, sans que 
les badigeonnages aient été repris, un cancer qui est actuelle- 
ment en pleine évolution. Peut-on dire que ce cancer s’est déve- 
loppé longtemps aprés la suppression de la cause qui I’a produit? 
S’il en était ainsi, le cas serait fort intéressant au point de vue 
de l’évolution des altérations cellulaires qui aboutissent au can- 


cer. Mais il se peut que de fines particules de goudron aient 
persisté dans les tissus jusqu’au moment ot la cancérisation 
s’est produite. 
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A propos des causes des récidives post-opératoires 
Evolution chez la méme malade 
de trois cancers différents en l’espace de onze ans, 
sans récidive post-opératoire 


PAR 


Yves DELAGENIERE (du Mans) 


L’observation que je vous apporte peut tenir en quelques 
lignes : il s’agit d’une malade qui, en l’espace de onze ans, fit 
successivement un cancer du sein, puis un cancer de l’estomac, 
opérés tous deux, enfin un cancer de l’ovaire du type Kri- 
kenberg. 


OBSERVATION. — Mlle B., 40 ans, est adressée & mon pére par le 
D' Leguay, de Vibraye. Le 4 septembre 1919 (n° 19.355), elle subit 
_Pablation large du sein droit, avec résection en bloc du sein, des mus- 
cles et des ganglions axillaires, pour cancer ; dans la méme séance, 
le sein gauche est enlevé (la glande seulement) pour adénome. L’exa- 
men histologique (D" Beauchef) est le suivant : 

« Examen n° 1.702. — Epithélioma atypique du sein droit avec 
ganglions envahis. Fibro-adénome du sein gauche. » 

Ces renseignements sont conservés sur nos fiches mais les coupes 
n’ont pu étre retrouvées. A cette époque, la recherche du mucus dans 
les tumeurs du sein n’était pas faite systématiquement comme elle 
Pest aujourd’hui. 

En 1925, Mile B. est réopérée par mon pére pour un cancer de 
Pestomac, qui est réséqué largement (n° 22.567). L’examen histologi- 
que du D' Beauchef montre : 

« Examen n° 4.408. — Epithélioma infiltrant ulcéré, du_ type 
alvéolaire, cylindro-cubique, prenant souvent la forme mucipare, les 
cellules se vacuolisant et apparaissant dans des plaques de substance 
mucoide, au milieu desquelles elles se lysent souvent en totalité. 
Toute l’épaisseur de la paroi stomacale est envahie, et on trouve des 
néoformations 4 sécrétion muqueuse au contact de la séreuse péri- 
tonéale, 
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« A noter que la muqueuse stomacale en bordure du cancer pré- 
sente les signes de la gastrite hyperplasique avec adénome considé- 
rable de la muqueusé de recouvrement. 

« Le ganglion prélevé est envahi et montre un ilot de cellules 
néoplasiques a sécrétion muqueuse. » 

Malgré ces deux cancers graves successifs, la malade reste sans 
récidive. Mais, en mars 1930, je la revois a la clinique. Depuis quel- 
que temps son ventre a grossi; elle perd ses forces et s’essouffle 
facilement. A examen, je trouve une ascite assez abondante, un peu 
d’épanchement pleural ; au palper, on sent un bloc bosselé, irrégulier, 
qui déborde au-dessus du pubis, semblant venir du petit bassin ; au 
toucher, enfin, on trouve le bassin occupé en totalité par une masse 
de consistance peu ferme, irréguliére, et qui est bien la masse que 
Von sent par le palper abdominal. Le diagnostic clinique qui s’im- 
pose est celui de grosse tumeur d’origine ovarienne, vraisemblable- 
ment maligne en raison de lascite libre et des irrégularités de 
surface de la tumeur. ° 

Une ponction est faite dans la plévre pour vérifier l’existence et 
Vaspect du liquide qui s’y trouve. Ce liquide est examiné au labora- 
toire par le D" Beauchef : 

'« Examen n° 6.095. — Aprés centrifugation et étalement, colora- 
tion au bleu de méthyléne, Ziehl, hématéine-éosine, le bleu et le 
Ziehl ne montrent pas de formes microbiennes. 

« Cytologie: globules rouges nombreux ; polynucléaires — bien 
conservés ; pas de placards endothéliaux. Amas cellulaires avec 
macrophages ; quelques cellules 4 bague, et grosses cellules hyper- 
chromatiques, 4 noyaux bourgeonnants, qui sont considérées comme 
des cellules cancéreuses. » 

Cet examen et Paspect clinique de la malade font renoncer a une 
nouvelle intervention. C’est pourquoi je ne puis vous apporter de 
donnée plus précise sur la nature exacte de ce troisiéme néoplasme 
développé chez la méme malade. 


De ces faits curieux, je ne veux dégager qu’une notion, réponse 
possible 4 la question suivante : Y a-t-il un rapport ou tout au 
moins un parallélisme entre la sensibilité du terrain au déve- 
loppement des cancers primitifs et les chances de récidive aprés 
opération ? 

L’idée que la sensibilité du terrain doit étre 4 peu prés la méme 
vis-a-vis des néoplasmes primitifs et vis-a-vis des récidives post- 
opératoires, est assez séduisante a priori. Il semblerait logique 
d’admettre qu’une prédisposition au cancer crée un état de moin- 
dre résistance spécial dont les récidives devraient profiter tout 
comme les tumeurs primitives. Or, bien qu’il soit toujours pré- 
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somptueux de tirer argument d’un fait unique, il semble impos- 
sible d’écarter, au nom de la seule logique, les faits bien établis 
que je vous apporte. 

Cette observation répond en effet par la négative a la question 
posée. La sensibilité du terrain était extréme chez notre malade 
puisqu’elle a fait des cancers successifs, différents, sans lien entre 
eux, du sein, de l’estomac et de l’ovaire. Par contre, elle est restée 
plus de onze ans sans récidive aprés ablation d’un cancer du sein 
grave, puisque les ganglions étaient envahis — et ensuite plus 
de cing ans sans récidive aprés exérése large d’un cancer d’esto- 
mac également trés grave, puisque de type colloide. 

Notre malade présentait done deux conditions qui devaient 
a priori rendre les récidives presque inévitables chez elle: 
d’abord, la sensibilité 4 l’égard de la cancérisation ; en second 
lieu, la malignité élevée des deux premiers cancers observés chez 
elle. 

Or, ni ’un ni l’autre de ces deux facteurs n’a suffi 4 faire appa- 
raitre les récidives. Ont-ils pu étre contrebalancés par l’étendue 
et la technique rigoureuse des interventions d’exérése ? C’est 
possible ; mais d’autres néoplasmes enlevés dans les mémes 
conditions, et parfois moins graves, ont récidivé. 

Dés lors, il me parait sage de penser qu’il peut exister des fac- 
teurs, indépendants, et du terrain, et de la malignité propre des 
tumeurs, qui influent considérablement sur l’apparition des réci- 
dives post-opératoires. Quels peuvent étre ces facteurs ? C’est 
la question 4 laquelle je serais heureux que vous vYouliez bien 
répondre aujourd’hui. 


Discussion 


M. Pierre DELBET. — M. Delageniére a intitulé sa communi- 
cation « Trois cancers différents chez la méme malade. » Dans 
son exposé, il a dit que la troisiéme tumeur était du type Kri- 
kenberg. Or, on appelle généralement, tumeur de Kriikenberg 
des greffes de cellules cancéreuses provenant de l’estomac et 
tombées dans la cavité péritonéale. La troisi¢éme tumeur ne serait 
done qu’une métastase de la seconde. 

Quoi qu’il en soit, il me semble que les tumeurs multiples chez 
le méme sujet, tumeurs non pas simultanées, mis échelonnées 
dans le temps, sont plus fréquentes qn’autrefois. Cela tient sans 
doute a ce que l’on guérit plus de cancer et que les malades en 
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plus grand nombre survivent plus longtemps 4 un_ premier 
cancer. 

Ces cancers multiples soulévent la quesion du terrain cancé- 
reux et c’est leur grand intérét. Aussi je demanderai 4 M. Dela- 
geniére s’il a fait la détermination du pH urinaire de sa malade. 

Je vous ai entretenus du pH urinaire des cancéreux dans une 
communication faite avec mon assistant étranger, M. Franicevic, 
et je vous ai montré que chez les cancéreux, le pH urinaire est 
généralement au-dessus de 7 et qu’on peut le ramener A l’acidité 
par la delbiase. 

L’élévation du pH vers l’alcalinité cadre avec la théorie de 
Valealose sanguine et aussi avec la théorie récemment exposée 
par M. Hirsch des modifications du pouvoir oxydo-réducteur des 
tissus et du sang chez les cancéreux. 

Je poursuis mes recherches, toujours avec la collaboration de 
M. Franicevic, sur l’alcalose urinaire des cancéreux. Elle me 
parait de plus en plus intéressante. Nous avons constaté que 
cette alcalose existe chez certains sujets atteints de lésions pré- 
cancéreuses. Ceux-la sont, par définition, sans doute plus par- 
ticuligrement exposés a faire des cancers et c’est chez eux que 
le traitement prophylactique du cancer, auquel j’ai voué les der- 
niers efforts de ma vie, me parait avoir le plus d’intérét. 
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Un cas d’épithélioma pilo-sébacé 
PAR 


Yves DELAGENIERE (du Mans) 


Je vous apporte les coupes d’une tumeur rare. Voici, en quel- 
ques mots, histoire de la malade : 


Mme B., d’Argentan (Orne), s’est fait enlever 4 Flers, en 1925, un 
kyste sébacé du cuir chevelu apparu l’année précédente. La lésion 
fut considérée et traitée comme un kyste sébacé banal. Pourtant, il 
se produit une récidive quelque temps aprés, que le chirurgien 
traite par une injection d’éther ; celle-ci fait disparaitre la tumeur, 
mais celle-la reparait dans un délai trés court. 

En juin 1929 la malade subit 4 Alencon une deuxiéme intervention. 
La encore l’exérése reste trés limitée. La piéce est adressée au 
laboratoire d’anatomie pathologique de mon maitre, le professeur 
Lecéne, qui envoie la réponse suivante: « épithélioma baso-cellu- 
laire >. 

Quatre a cing mois a peine aprés la deuxiéme intervention, appa- 
rait une nouvelle récidive. La malade vient me voir en janvier 1931. 
Elle présente, juste sur la ligne médiane antéro-postérieure de la 
téte, au. niveau de la suture fronto-pariétale, une tumeur d’environ 
6 cm. sur 2 cm., a grand axe antéro-postérieur. Cette tumeur est 
dure, avec un ou deux points ramollis ; elle n’adhére pas au crane. 
Les ganglions cervicaux sont indemnes. 

Le 17 janvier 1931, sous-anesthésie générale au chlorure d’éthyle, 
ablation large de la tumeur ; l’exérése porte sur une étendue de 
10 cm. sur 6 cm. La suture compléte des téguments est impossible. 
Je me contente de rapprocher le plus possible. La malade rentre 
chez elle avec une zone dénudée de 2 cm. sur 2 environ. Je Pai revue 
le 12 mars presque complétement cicatrisée. 

Tout lintérét de la lésion réside dans son type histologique. Voici 
examen de M. le D' Beauchef : 

« Sous Pépithélium cutané de revétement riche en follicules pileux 
et en glandes sébacées (d’ailleurs beaucoup moins nombreux au-des- 
sus de la couche envahie que sur les cétés), se trouvent disposées 
dans un chorion lache et fibrillaire de trés nombreuses néoforma- 
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tions lobulées a contours arrondis et sans pointes d’accroissement, 
A leur périphérie, les lobules sont trés nettement encapsulés, sans que 
la pseudo-couche basilaire présente une orientation nette. Les cellules 
composantes sont assez polymorphes, avec noyaux irréguliers et 
protoplasma présentant des vacuoles nombreuses, sans aspect spu- 
meux. Noyaux plut6t marginaux, rarement nettement centraux. Les 
cellules ne présentent jamais de kératinisation, ni d’évolution épider- 
moide. Elles. rappellent celles des bulbes pileux. 

« De place en place, dans les interstices cellulaires, et presque 
toujours a leur centre, les lobules sont remplis d’une bouillie acido- 
phile dans laquelle apparaissent des débris de noyaux pycnotiques. 
Quelques lobules, par leur coalescence, forment des pseudo-kystes 
remplis de la méme substance caséeuse acidophile. On n’y trouve 
jamais ni cellules feuilletées, ni cristaux d’acides gras. 

« Cette tumeur, dont les coupes ne montrent pas le point de départ 
aux dépens des follicules pilo-sébacés, semble devoir étre classée 
comme un épithélioma pilo-sébacé, de malignité seulement locale. » 
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Etude d’un embryome du canard 
envahi secondairement par une tumeur maligne : 
neuro-épithéliome 


PAR 


H. BULLIARD et Ch. CHAMPY 


Nous avons signalé 4 plusieurs reprises dans cette Société et 
ailleurs, que nous observions dans notre élevage de poules des 
tumeurs diverses avec une fréquence qui permet de croire 4 une 
sorte d’endémie. Nous rapporterons plus loin un nouveau cas 
joint 4 un autre cas de tumeur de poules extérieur 4 notre éle- 
vage. 

Dans ce méme élevage, se trouve un lot trés peu nombreux de 
canards de Barbarie (Cairina moschata, 5 ou 6). Il est curieux de 
constater qu’un de ces animaux est mort aussi d’une tumeur 
maligne. Une cane présentait du palissement de son aire rouge 
faciale et de ’'amaigrissement sans que cela nous ait paru spé- 
cialement intéressant, ces animaux étant trés sujets 4 la tuber- 
culose aviaire ; aussi, l’autopsie ne fut-elle faite que quelques 
heures aprés la mort. 

Nous trouvames une énorme tumeur bosselée de l’ovaire occu- 
pant toute la cavité péritonéale avec un envahissement de l’ovi- 
ducte. Ascite ; pas de métastases nulle part : on les a soigneuse- 
ment recherchées. 

L’étude histologique nous révéle qu'il s’agit d’un embryome 
caractérisé par la multiplicité des tissus. Ce qui est fréquent, ce 
sont les nodules cartilagineux ; mais on trouve ¢a et: la des bulbes 
plumaires parfaitement caractérisés. Nous avons trouvé aussi de 
l’épithélium intestinal avec la structure assez spéciale qu’il a 
chez les oiseaux, du tissu conjonctif dense, du muscle lisse en 
travées irréguliéres, un ganglion nerveux, des tellules pigmen- 
taires. Cela n’offre pas un intérét tres grand, les embryomes 
étant bien connus chez les oiseaux sans étre trés fréquents. 

Ils ont été décrits par Cohrs, Mile Winokuroff, Mile Péchenard 


Butt, pv Cancer 1931, — T. XX. 14, 
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(cas de Peyron), par Schminke, Joest et Ernesti, Chrétien et 
Lombard, Sheater, Pohl, Fox. 


Le cas de Joest et Ernesti se rapporte & l’ovaire. Chez les Ana- 


Fia. 2. — Epithélium entodermique. P. Plateau strié ; C. Cellule caliciforme. 


tinés, on connait le cas de Alezais et Cotte (chez le canard), qui 
est médiastinal, et le cas de Chrétien et Lombard chez Voie. Les 
cas de Winokuroff, Sheater, Cohrs, Pohl, Peyron, Fox, sont des 
embryomes testiculaires. 

Ce qui est plus frappant, c’est l’envahissement de toute la 
masse par un épithélioma d’aspect inaccoutumé. I] semble bien 
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que cet envahissement soit secondaire : |’épithélioma infiltre tous 
les tissus d’apparence normale qui constituent l’embryome pur. 


Fic. 3. — Aspect de l’épithélioma. e. Epithélioma indifférent ; 
g. Région gliale ; ch. Formations choroidiformes. 


Fig. 4. — Autre aspect de l’épithélioma. e. Epithélioma indifiérent ; 
n. Cellule neuroide ; g. Tissu glioide. 


Il a envahi loviducte A I’état & peu prés pur ; dissociant toute la 
tumeur, il forme 4 lui seul environ les 4/5 de sa masse totale. 
Cest cet épithélioma que nous youdrions étudier en détail. 
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L’envahissement des embryomes par un épithélioma a (ail- 


leurs été signalé. Il semble que la description d’Alezais et Cotte 
se rapporte 4 quelque chose d’assez voisin de notre cas. Au, 


contraire, l’envahissement épithélial semble manquer dans le 
cas de Winokuroff et celui de Schminke. Il est possible que le 


cas de Cohrs se rapporte & quelque chose d’analogue. 


Fic. 5. — Région de l’épithélioma a cellules neuroides avec épithélium 
épendymaire ep. 


Les masses épithéliales comprises dans notre tumeur sont 
constituées de cellules inégales tendant souvent 4 se grouper en 
formations vaguement annulaires ou festonnées avec une espéce 
de lumiére centrale. 

Trés souvent, elles occupent le pourtour de gros nodules clairs, 
inégaux, trés irréguliers constitués par un tissu réticulé qui ne 
se colore pas par les réactifs du tissu conjonctif, mais se colore 
comme la masse gliale des centres nerveux. 

Ce tissu renferme trois sortes de productions distinctes : 


1° De petites cellules 4 noyaux arrondis plus ronds et plus 
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petits, plus colorables aussi que ceux des cellules épithéliales de 
pordure ; ils appartiennent a de petites cellules dont tout ce 
qu’on peut savoir sur les préparations ordinaires, est qu’elles 
sont étoilées. 

La méthode de Weigert imprégne dans leur cytoplasme quel- 
ques fibres névrogliques 4 vrai dire moins nombreuses que dans 
la névroglie ordinaire. 


Fic. 6. — Epithélioma indifférent (fort grossissement). 


2° De grandes cellules 4 noyaux clairs, & gros nucléoles et a 
prolongements nombreux ou rares qui sont évidemment des cel- 
lules nerveuses. La présence de corps de Nissl ne peut, a cet 
égard, laisser aucun doute. Ce sont d’ailleurs des cellules ner- 
veuses de formes extraordinairement variées. 

Ces cellules sont toujours peu nombreuses et trés souvent 
mal différenciées. La méthode de Cajal montre que quelques- 
unes au moins renferment des neurofibrilles nettes. Les prolon- 
gements sont peu ramifiés et peu nombreux ; toutefois, ¢a et 1a, 
lorsqu’il y a un amas un peu important de cellules nerveuses, 
on les voit entourées d’un lacis de prolongements que la méthode 
de Cajal imprégne, mais ce lacis est moins fourni que ceux qu’on 
retrouve d’ordinaire dans n’importe quel centre nerveux, méme 
embryonnaire. 
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3° Des productions creuses ¢épithéliales, constituées tantét 
@un épithélium cylindroide muni de cils agglutinés sur le bord 
libre et qui paraissent posséder pour la plupart un prolongement 
qui les continue dans la masse gliale : ce sont des cellules épen- 
dymaires ; tantot dun épithélium bas plus replié sur lui-méme 
et qui tend a se doubler de tissu conjonctif et qui rappelle les 
productions choroidiennes. 

La présence de fragments plus ou moins anormaux de systéme . 
nerveux central est fréquente dans tous les embryomes et n’est 


Fic. 7. — Cellules nerveuses (fort grossissement). 


pas surprenante. Nous nous rappelons méme un embryome de 
Povaire de la femme opérée par le D‘ Jayle et dont nous eimes 
la plus grande peine 4a faire le diagnostic parce qu’il était consti- 
tué presque enti¢érement par une sorte de ventricule cérébral 
hydrocéphale avec une mince paroi neuro-épendymaire. Mais il 
s’agit la de tout autre chose. 

En effet, ces productions neuroides sont ici liées nettement a 
Pépithélioma malin et envahissant qui en forme le bord. Si sou- 
vent les travées épithéliales paraissent envahir les tissus ambiants 
sans autre transformation ; il est évident que chaque fois qu’elles 
forment une masse un peu considérable, elles tendent a se diffé- 
rencier en un tissu neuro-épendymaire de facgon plus ou moins 
nette. Dans notre tumeur, les portions de tissu nerveux achevé, 
limitées par une sorte de pie-mére, sont tout A fait rares. Ce qui 
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est la régle, ce sont les portions constituées d’un centre neu- 
roide et dune partie périphérique épithéliale maligne, si bien 
qu’on acquiert la notion qu’un épithélioma issu du systéme ner- 
veux se différencie partiellement de temps a autre 1a ot il forme 
des travées épaisses, alors qu'il continue simplement son envahis- 
sement des tissus préexistants par ailleurs. 

Cette différenciation présente des degrés divers. La formation 
de cellules nerveuses n’est pas relativement fréquente. Celle de 
tissu névroglique Vest bien davantage ainsi que organisation en 
systéme ¢pendymo-choroidien. 


Fic. 8. — Cellules nerveuses imprégnées par la méthode de Cajal. 


Dans les travées épithéliales, la multiplication mitotique est 
la régle, mais surtout dans les éléments périphériques se fait la 
différenciation. Dés que les masses épithéliales offrent quelque 
importance, on y voit des noyaux s’arrondir, devenir plus petits 
en méme temps qu’apparait autour d’eux le réseau névroglique. 
On voit aussi d’autres cellules prendre un noyau plus gros, plus 
clair 4 gros nucléole, des grains chromatiques se déposant dans 
le cytoplasme. C’est évidemment une cellule qui tend a prendre 
un aspect neuroide sans qu’obligatoirement des prolongements 
se différencient. 

Cette tumeur nous parait done pouvoir étre appelée un neuro- 
épithélioma. Nous entendons par la non seulement qu’elle est ~ 
constituée par un épithélioma du syst¢me nerveux, mais par un 
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épithélioma qui n’a pas perdu complétement la faculté de diffé- 
renciation caractéristique, qui est au systéme nerveux ce que 
certains cancers glandulaires, ot tendent 4 se reformer des pro- 
ductions cavitaires analogues 4 la glande, sont 4 l’organe qui 
leur a donné naissance. 

I] est &4 remarquer que les faits que nous observons ici dans 
une tumeur s’observent également dans certaines cultures de 
centres nerveux d’embryons jeunes de poulet qui poussent d’une 
maniére analogue a cette tumeur; aussi avons-nous cher- 
ché a faire des cultures in vitro de notre néoplasme. Malheu- 
reusement, nous n’avons pu obtenir que des cultures du stroma 
conjonctif de ’embryome, sans doute parce que Pautopsie ayant 
été faite quelques heures aprés la mort, ces éléments plus résis- 
tants avaient, seuls, conservé leur vitalité. 

Il ne semble pas que de telles tumeurs soient connues ou tout 
au moins fréquentes. Peut-étre sont-elles un peu spéciales aux 
embryons d’oiseaux dont le systeéme nerveux est loin d’avoir 
acquis la différenciation définitive qui se trouve chez les Mam- 
miféres adultes. 

Notre tumeur parait intéressante encore en ce qui concerne 
la pathogénie des embryomes. 

On admet d’ordinaire que les embryomes des glandes géni- 
tales sont des tumeurs des gonocytes ; cela parait indiscutable. 
Entre autres hypothéses, on a parlé de segmentation parthéno- 
génétique d’ovules. Or, dans toutes les expériences ott on pro- 
voque une parthénogénése d’ovules murs, on obtient des embryons 
normaux. Ceci est fort naturel puisqu’il semble bien établi par 
toutes les recherches sur lovogénése que ce que l’ovule ou l’ovo- 
cyte acquiérent d’essentiel pendant leur maturation, c’est le méca- 
nisme qui régle une ontogénése. Or, dans les embryomes, c’est 
ce mécanisme qui fait défaut ou qui tout au moins est fort impar- 
fait ; il y a bien tous les tissus primordiaux, mais dans un 
complet désordre dont le développement méme_ parthénogéné- 
tique d’ovules mirs ne nous offre pas d’exemple. 

Il faut done admettre qu’il s’agit de la segmentation anorma- 
lement précoce de gonocytes qui n’ont pas achevé leur matu- 
ration. 

Plusieurs faits cadrent avec cette hypothése. Tout d’abord la 
fréquence des embryomes du testicule ot l’on observe bien |’évo- 
lution de grandes cellules germinatives en cellules oviformes 
s’arrétant d’ailleurs loin de la maturité ; — d’autre part, la 
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rareté relative du placenta dans les embryomes de Mammi- 
feres. Le placenta étant la premiére chose qui se développe 
dans l’embryogénése normale devrait étre le tissu le plus fré- 
quent des embryomes s’ils dérivaient d’ovules mars. Comme au 
contraire, il y a lieu de croire que l’ordre dans lequel lovule 
acquiert probablement ses propriétés morphogénes est l’ordre 
phylogénique, on comprend que le placenta soit rare s’il s’agit 
du développement d’ovocytes immatures, puisqu’il est d’acqui- 
sition phylogénique récente. 

Il est certain, dans le cas présent, quil s’agit du développe- 
ment d’ceufs immatures ; la cane ayant achevé sa ponte en juil- 
let était alors parfaitement saine. La tumeur s’est développée 
en hiver & une époque out les ovaires de la cane de Barbarie ne 
renferment pas d’ceufs murs. 
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Deux cas de tumeurs d’oiseaux. 
Sarcome ovarien avec métastase granuliforme. 
Adénome ccelomique. 


PAR 


H. BULLIARD el Ch. CHAMPY 


1, —- Une poule présente brusquement des symptomes d’hé- 
morragie interne. On Visole, elle ne se remet pas bien et meurt 
12 jours aprés. ' 

A lautopsie, on trouve un sarcome de lovaire gros comme 
une noisette, et plusieurs métastases au foie, presque Loutes du 
type hémorragique bien connu. L’une des tumeurs hépatiques 
s’est ouverte et a donné Phémorragie intrapéritonéale dont la 
trace est marquée par de gros caillots en voie d’organisation. 

Tout le mésentére est rempli de granulations miliaires sarco- 
mateuses. 

L’examen histologique montre un sarcome & cellules rondes 
du type commun. Les vaisseaux de gros calibre renferment pres- 
que autant de cellules sarcomateuses que de globules rouges. Ces 
cellules sarcomateuses rappellent un peu de grands mononu- 
cléaires. 

La métastase granulique du mésentére est la plus curieuse. 
L’épithélium du mésentére est devenu par places cylindrique. Les 
noyaux tumoraux ne sont pas superficiels comme on pourrait 
s’y attendre a la suite de ce processus de greffe, mais profonds et 
diffus, trés souvent complétement indépendants des surfaces. 

Cela semble plus résulter d’un virus répandu dans le mésentére 
que d’une greffe cellulaire véritable. 


2. — Un cog castré ayant servi & une expérience du D* Bus- 
quet présente A l’autopsie (on l’a tué) une énorme tumeur 
polykystique du mésentére réunissant en un bloc toute la masse 
intestinale. Le tout est plus gros que les deux poings. L’animal 
ne paraissait nullement en souffrir. Aucune ascite. De plus, il 
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était aussi gras que les chapons le sont habituellement quand ils 
ne sont pas malades. 


Examen histologique ; kystes nombreux a épithélium coelomi- 
que généralement endothéliforme. Les coupes tangentielles 
montrent une disposition nettement endothéliforme des limites 
cellulaires. 

Parfois, l’épithélium s’éléve et élabore de nombreux grains de 
mucus. Ces parties élevées paraissent sécréter la substance 
mucoide qui remplit la lumiére des kystes et qui devient extré- 
mement cassante par fixation picriquée. 

Souvent, les cellules se stratifient en devenant fusiformes en 


coupe, mais en réalité lamelleuses et desquamant dans la cavité © 


kystique sous cette forme. 
Il s’agit, en somme, d’un adénome coelomique. Nous n’avons 


pas trouvé dans’ la littérature Vindication d’une semblable 
tumeur. 
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Epithelioma et sarcomatose de l’estomac 


PAR 


A. KLEINKNECHT, Ch. OBERLING et S. TASSOWATZ 


La coexistence d’un épithélioma et d’un sareome dans un 
méme organe est rare mais non exceptionnelle et ici méme plu- 


sieurs faits de ce genre ont été signalés (MM. Wolf, Chavannaz et 
Nadal, Duplant, Berger). 


L’étude bibliographique montre, d’autre part, que ces tumeurs 
complexes, 4 la fois épithéliomateuses et sarcomateuses ont une 
prédilection pour certains organes tels que lutérus, la glande 
mammaire, l’cesophage, le corps thyroide. Ces observations 
sont du plus haut intérét, car, en Jes étudiant, on est immédiate- 
ment conduit 4 envisager les rapports qui peuvent exister entre 
les deux variétés néoplasiques qui s’intriquent. A ce sujet, 
plusieurs possibilités se présentent : dans bien des cas, l’exis- 
tence de deux tumeurs différentes n’est qu’une apparence, il 
sagit en réalité d’une tumeur unique, d’un épithélioma, dont 
une partie a subi une transformation pseudo-sarcomateuse 
(¢pithéliomas fuso-cellulaires de Roussy et Leroux) ; dans d’au- 
tres cas, l’existence de deux tumeurs génétiquement différentes 
ne peut étre niée et Ja question qui se pose alors est de savoir si 
cest le hasard qui a fait naitre les deux tumeurs céte A céte ou 
si ’une des tumeurs a déclenché la formation de l’autre. 


Bien souvent, malheureusement, les constatations morpholo- 
giques ne permettenit pas de conclure dans un sens ou dans 
lautre ; elles soulévent le probléme, mais ne contribuent pas a 
sa solution. Dans ces conditions, il ne parait pas sans intérét de 
présenter une tumeur complexe de l’estomac, a la fois épithélio- 
mateuse et sarcomateuse, dans laquelle les rapports topographi- 
ques entre les variétés tumorales sont tellement é¢troits que la 


possibilité d’un simple hasard peut étre considérée comme 
exclue. 
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Mme F. M., agée de 41 ans, a été adressée en octobre 1930 & PHépi- 
tal civil de Mulhouse pour tumeur abdominale. 

Il sagit d’une femme de petite taille, maigre et pale, sans antécé- 
dents pathologiques particuliers. Ce n’est que depuis trois mois 
qu’elle se plaint de douleurs gastriques, de vomissements, fréquents 
aprés les repas, et qu’elle remarque la présence d’une tumeur dans 
la région épigastrique. Ses forces ont sensiblement diminué et en. 
peu de temps elle a maigri de 8 kgr. 

La palpation révéle, dans l’hypocondre gauche, une tumeur 
ovoide, de consistance ferme, de la grosseur d’un poing d’homme 
adulte, mobile surtout dans le sens transversal et légérement doulou- 


reuse. 


Chimisme gastrique : 
Acide chlorhydrique libre ............... a 


” Pas de sang dans les selles. Urines, s. p. T. A. (Vaquez), 135/85. 
Bordet-Wassermann négatif. 

Diagnostic clinique et radiologique : gros néoplasme de la région 
pylorique. 

La résection gastrique est pratiquée le 23 octobre (Professeur 
Kleinknecht, Docteur Tassowatz). 

Les suites opératoires sont normales, la malade quitte l’hdpital le 
seiziéme jour aprés l’intervention, en bon état. 

La malade a été revue le 29 décembre en bon état général et local. 
Elle a augmenté de 3 kgr. et n’accuse plus aucun trouble digestif. 

A l’examen macroscopique de la piéce opératoire, on reconnait, 
dans le domaine de la petite courbure, prés du pylore, une masse 
néoplasique saillante de la grosseur d’une petite mandarine. Aprés 
incision il devient évident que cette masse a pris son développement 
dans la sous-muqueuse, elle refoule d’un cété la muqueuse, de l’autre 
coté les couches musculeuses. Les limites de cette tumeur paraissent 
assez nettes et réguliéres mais elle est nullement mobile et fait corps 
avec la muqueuse et les musculeuses. En dehors méme de cette région, 
la paroi de Vestomac est considérablement. épaissie et indurée, 
Vaspect qui se présente rappelle de trés prés celui de la linite plas- 
lique. 

Les ganglions lvmphatiques enlevés avec l’estomac sont tous tumé- 
fiés et indurés. 

Pour étude histologique nous avons pratiqué des coupes totales de 
la piéce de résection, paralléles 4 l’axe de Vestomac et intéressant 
notamment le massif tumoral prépylorique. L’examen a la loupe d’une 
de ces préparations fournit des images trés instructives (voir fig. 1). 
Tout d’abord, le diagnostic de linite plastique se confirme : les lésions 
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de linite sont trés étendues et intéressent la muqueuse dans tout le 
domaine de la piéce réséquée. Elles sont particuliérement prononcées 
dans la région de la tumeur saillante; a ce niveau, la muqueuse 


M 
' Fic. 1. — Coupe totale de la tumeur gastrique. M. Muqueuse ; 
T. Tumeur musculaire de la sous-muqueuse. 
Fig. 2. — Couche profonde de la muqueuse. Effacement des culs de sacs 


glandulaires, pullulation de cellules isolées, arrondies, mucipares. 


atteint une épaisseur de 5 mm. La surface de la muqueuse est partout 
intacte, il n’existe aucune trace d’ulcération, ’épithélium de revéte- 
ment présente son relief habituel mais les parties: moyennes et pro- 
°a de la muqueuse sont floues, les glandes paraissent comme 
effacées, 
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Dans le domaine de la sous-muqueuse on reconnait ensuite la masse 
tumorale ovoide qui avait déja frappé 4 ’examen de la piéce macros- 
copique. Elle est nettement limitée du coté de la muqueuse, dans la 
profondeur, par contre, les limites s’estompent dans la couche mus- 
culeuse qui parait nettement infiltrée. Le tissu tumoral semble formé 
de faisceaux entrecroisés et tourbillonnants, certains de ces faisceaux 
se dégagent de la masse tumorale et se perdent dans la sous-muqueuse 
environnante. 

‘Celle-ci est considérablement épaissie et, du cété pylorique, cet 


Fic. 3. — Tumeur de la sous-muqueuse, aspect au tort grossissement. 


épaississement se maintient jusqu’a la limite du prélévement. La mus- 
culeuse dans toute l’étendue de la piéce de résection est épaisse, I’hy- 
pertrophie du muscle s’accentue au fur et & mesure qu’on s’approche 
du pylore. 

Le microscope montre des aspects trés variables suivant les diffe- 
rentes couches de la paroi. 

Dans la muqueuse, c’est Vimage typique de la linite carcinoma- 
teuse : les culs-de-sac glandulaires ont cédé la place a une infiltration 
cellulaire formée par des éléments isolés, arrondis ou ovoides, dont 
beaucoup montrent un corps cytoplasmique troué de vacuoles, La 
coloration au muci-carmin y décéle la présence de gouttelettes de 
mucus. Mais dans les couches profondes de la muqueuse, on 
est frappé de voir, 4 cété de cellules de linite, des éléments allon- 
gés, fusiformes, comparables 4 des cellules d’un sarcome. 
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La muscularis mucosx est partout reconnaissable. Par places, elle 
est dissociée par des trainées de tissu conjonctif jeune qui renferment 
des cellules de linite, mais nulle part elle n’a subi une interruption 
vraie ; au contraire, ses faisceaux sont en général hyperplasiques ct 
plus développés qu’a état normal. 

La sous-muqueuse présente des aspects divers. Dans le domaine du 
massif tumoral, c’est image d’une tumeur sarcomateuse formée par 


Fig. 4. — Ganglion lymphatique. On distingue au milieu, les vestiges d’un 
follicule lymphatique ; le sinus qui se trouve 4son contact, est rempli de 
cellules épithéliomateuses ; par ailleurs le tissu ganglionnaire est remplacé 
par un tissu d’aspect sarcomateux. 


des cellules trés allongées, 4 cytoplasme acidophile, finement fibril- 
laire et 4 noyaux trés allongés en forme de batonnets souvent hyper- 
chromatiques et parfois monstrueux. Les cellules de cette tumeur 
ressemblent de trés prés 4 des cellules musculaires lisses ; elles sont 
disposées en faisceaux, orientés en tous sens et dissociés par du 
lissu conjonctif trés cedémateux. En somme, cette tumeur montre les 
caractéres typiques d’un leiomyosarcome. 

En regardant de plus prés, on trouve parmi les cellules sarcoma- 
teuses un nombre assez considérable de cellules ovoides, toutes 
comparables aux éléments de la linite, et sur les coupes traitées au 
muci-carmin cette impression se confirme : la tumeur musculaire se 
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montre infiltrée dans toutes ses parties par des cellules de linite qui se 
trouvent éparpillées parmi les cellules musculaires. 

En dehors du domaine tumoral, la sous-muqueuse est constituée par 
des cellules conjonctives proliférées parmi lesquelles on distingue des 
faisceaux musculaires qui se sont dégagés du massif tumoral. La aussi 
la coloration au muci-carmin montre un semis de cellules de linite. 

La musculeuse est nettement hypertrophique, ses faisceaux sont 
dissociés par des trainées sarcomateuses au niveau desquelles on ren- 
contre, a de fibroblastes monstrueux, des cellules musculaires 
lisses et des cellules de linite. 

Les ganglions lymphatiques, presque tous métastatiques, offrent des 
aspects trés curieux. Les sinus dilatés sont remplis par des éléments 
épithéliomateux qui présentent ici la forme de cellules cylindri- 
ques réalisant des dispositifs tubuleux ou papillaires. Le tissu lym- 
phoide proprement dit est en grande partie remplacé par un tissu sar- 
comateux riche en fibres collagénes, dont l’aspect général est celui 
@un fibrosarcome. On est cependant frappé de constater, en bordure 
de-ces zones sarcomateuses, des rapports de continuité trés nets entre 
les fibroblastes néoplasiques et le stroma réticulaire du ganglion ; ces 
rapports sont ‘particuliérement évidents dans plusieurs ganglions oi 
Pinfiltration sarcomateuse est peu développée et se présente sous 
forme d’ilots qui apparaissent en plein tissu lymphoide. On peut se 
rendre compte dans ces régions que l’apparition des structures sar- 
comateuses coincide avec l’envahissement du tissu lymphoide par des 
cellules de la linite. Au contact de ces cellules, les éléments réticulai- 
res proliférent, présentent des monstruosités nucléaires, le stroma 
réticulaire devient de plus en plus dense, les lymphocytes disparais- 
sent, la réticuline subit une transformation collagéne, et c’est ainsi 
que s’établissent ces plages sarcomateuses qui, peu a peu, remplacent 
le tissu ganglionnaire, infiltrent la capsule et s’étendent dans le tissu 
graisseux environnant. 


Quelle est l’interprétation qu'il convient de donner Aa ce 
processus ? 

Un premier fait parait établi, c’est Vexistence d’une linite 
carcinomateuse dont les éléments infiltrent toutes les couches 
de la paroi gastrique et envahissent les ganglions ot ils se pré- 
sentent sous deux aspects différents: sous forme d’un épithélioma 
cylindrique dans les sinus et sous forme de cellules isolées dans 
le tissu lymphoide proprement dit. 

Le deuxiéme fait est l’existence d’une tumeur sarcomateuse 
dans la sous-muqueuse réalisant la structure d’un_ léiomyo- 
sarcome. 

On pourrait ainsi admettre l’existence de deux tumeurs dis- 
tinctes: d’un épithélioma et Iéiomyosarcome dont les 
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éléments s’intriquent et se retrouvent ensemble dans les gan- 
gions lymphatiques. 

Cependant, plusieurs faits parlent & l’encontre de cette hypo- 
thése : a) les sarcomes de ce type ne donnent généralement pas 
lieu 4 des métastases ganglionnaires et dans les tumeurs com- 
plexes épithélio-sarcomateuses, c’est uniquement l’élément épi- 
thélial qui se retrouve dans les ganglions, alors que l’élément 
sarcomateux se généralise par voie sanguine; b) l’aspect du 
tissu sarcomateux dans les ganglions est entiérement différent 
de celui de la sous-muqueuse ; c) les constatations histologiques 
plaident plutét en faveur d’une transformation sarcomateuse 
sur place des cellules réticulaires. 

En considérant les rapports topographiques étroits entre 
les cellules épithdliomateuses et les formations sarcomateuses, 
on est conduit 4 admettre que ce sont les éléments de la linite 
qui ont déterminé la transformation sarcomateuse des divers 
tissus mésenchymateux qu’ils ont rencontrés sur leur passage. 
Cest uniquement de cette fagon que l’on peut expliquer les 
aspects tellement différents des parties sarcomateuses dans la 
sous-muqueuse, dans le domaine des musculeuses et dans les 
ganglions. On arrive méme a se demander si le myosarcome de 
la sous-muqueuse n’est pas di a la transformation maligne d’un 
Kkiomyome prééxistant, en tout cas, image d’ensemble de cette 
tumeur cadrerait trés bien avec cette hypothése. 

Cette interprétation, quelque hypothétique qu’elle soit, est la 
seule qui s’accorde pleinement avec les faits observés. Elle est, 
du reste, tout 4 fait conforme aux données de la_ pathologie 
expérimentale, car, on sait depuis les travaux mémorables de 
Haaland, que des épithéliomas greffables de la souris peuvent 
déclencher, 4 un moment donné, la transformation sarcomateuse 
de leur stroma. En pathologie humaine, on connait depuis long- 
temps des épithéliomas qui déterminent des phénoménes proli- 
fératifs trés accusés de leur stroma et parmi ces tumeurs que 
Lubarsch a désigné du nom de « carcinomes desmoblastiques » 
se rangent précisément les épithéliomas 4 cellules isolées de 
lestomac. La prolifération exubérante du tissu conjonctif dans 
la linite plastique et la transformation pseudo-sarcomateuse du 
stroma ovarien dans les tumeurs de Krukenberg illustrent bien 
cette action des cellules épithéliomateuses sur leur stroma, et 
il est intéressant de constater que, dans notre observation, c’est 
un épithélioma du méme genre qui a déterminé la transformation 
sarcomateuse des tissus mésenchymateux environnants, 
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Apercu sur les résultats 
de la protéinothérapie spécifique des cancers 


PAR 


H. RUBENS DUVAL 


Dans cette communication, je me propose de rapporter un 
certain nombre d’observations de cancéreux traités par des 
extraits de tumeurs et de donner ainsi un apercu des résultats 
que lon peut atteindre de la protéinothérapie spécifique des 
cancers. 

La méthode que j’emploie actuellement et qui ne saurait étre 
considérée comme définitivement fixée, ne date que de quelques 
mois. En effet, j’ai procédé par tatonnements, ignorant au début 
quelles substances pouvaient avoir une action thérapeutique 
favorable, par quelle voie, 4 quelles doses et 4 quels intervalles 
il fallait les administrer. Ce n’est que peu a peu que j’ai été 
amené a utiliser les globulines. Le point de départ des recherches 
avait été l’acide nucléique. Les doses employées ont considéra- 
blement varié, puisqu’au début elles ont été de 5 et méme 
10 milligrammes, et que, par la suite, des dilutions au taux de 
10-" ont été essayées. Dans certains cas elles ont été répétées 
plusieurs fois par jour ; dans d’autres, elles ont été espacées 4 
deux mois d’intervalle. La’ voie sous-cutanée, d’abord utilisée, a 
été abandonnée pour la voie buccale. 

En raison des variations considérables de ces essais, les 
meilleures des observations anciennes me paraissent indiquer 
surtout ce que l’on pourra obtenir habituellement d’une pro- 
téinothérapie faite avec des produits mieux préparés et une 
technique plus précise. 


I. — Premiers essais : techniques abandonnées 


Voici d’abord quelques observations de malades trailés avec 
des techniques abandonnées, mais instructives A certains égards : 
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OnsERVATION 1. — Mme Pet..., opérée antérieurement de cancer du 
sein, présentait, lorsqu’elle me fut adressée par le D* G. Vitry, au 
niveau de la cicatrice opératoire, des noyaux de récidive et surtout 
une métastase orbitaire droite, provoquant une exophtalmie trés pro- 
noncée. 

Le 13 janvier 1914, il lui est fait une injection sous-cutanée de 
5 mgr. d’un extrait de cancer du sein provenant d’une piéce opéra- 
toire. Le 15 janvier, la masse orbitaire est plus molle et plus chaude ; 
une seconde injection de 5 mgr. est faite. Le 17 janvier, la tumeur a 
nettement diminué de volume, la chaleur locale a disparu ; une troi- 
siéme injection de 10 mgr. est faite. Le 20 janvier, la diminution de la 
tumeur parait s’étre un peu accentuée, la malade recoit une quatriéme 
injection de 10 mgr. ; soit, en 7 jours, 30 mgr. d’un extrait de tumeur, 
assez grossiérement préparé et surtout riche en nucléine. Le 24 jan- 
vier, survient une trés forte réaction, suivie de l’accroissement de la 
tumeur orbitaire et des nodules de récidive. Aprés cet accroissement 
il y eut une nouvelle phase de régression, d’ailleurs peu marquee, et 
le traitement par l’extrait de tumeur fut abandonné. 


Cette observation ancienne ne différe guére de ce que d’autres 
auteurs avaient antérieurement obtenu ; elle montre seulement 
que les extraits de tumeurs présentent une réelle activité pou- 
vant étre, au moins temporairement, favorable. 

L’observation suivante concerne un malade qui a guéri, mais 
a la suite d’une réaction tellement violente que les essais n’ont 
pas été poursuivis dans ce sens. 


OBSERVATION 2. —- M. Bec..., Agé de 44 ans, fut traité @abord par le 
radium pour un épithélioma de la langue ct du plancher de la bouche 
occupant la moitié antérieure de la partie latérale gauche du plancher 
de la bouche et la partie correspondante du bord gauche de la langue 
et toute la partie médiane du plancher de la bouche, au niveau du 
frein de la langue. 

Le 24 octobre 1919, le D* de Martel, aprés ablation chirurgicale 
préalable des ganglions sous-maxillaires, introduisit dans la langue 
deux tubes de radium qui restérent en place 3 jours 1/2. Le 4 décem- 
bre, la régression du néoplasme étant incompléte, une nouvelle intro- 
duction de deux tubes radiféres fut faite ; la durée de Virradiation fut 
également de 3 jours. Il s’agissait 1a d’une technique d’irradiation 
ancienne qui ne pouvait donner qu’une amélioration temporaire 
(foyers radioactifs trop puissants et trop peu nombreux ; irradiation 
trop courte). En janvier 1920, en raison de Péchec de la radiumthé- 
rapie, un traitement fut tenté avec un extrait d’épithélioma spino- 
cellulaire ; quatre injections sous-cutanées de 1/10 de milligramme 
furent faites, a raison d’une par semaine, Le 24 janvier, le malade est 
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extrémement fatigué, pale, anémié. Toute la région atteinte de cancer 
est ramollie, cedémateuse et suppurante. Toutefois, il y a une sédation 
remarquable des douleurs ; le malade ne souffre pas. Le traitement 
fut cessé, mais la réaction se poursuivit et le 19 février toute la partie 
antérieure du plancher de la bouche était sphacélée. Toute la région 
sus-hyoidienne médiane et quelque peu les régions sous-maxillaires 4 
droite et a gauche étaient le siége d’une infiltration dure, cartonnée. 
Le malade était extrémement cachectique et anémié. 

Il guérit cependant aprés avoir éliminé toute la partie médiane du 
maxillaire inférieur et les 3/4 antérieurs de la langue et du plancher 
de la bouche. Un an plus tard, le 26 février 1921, il présentait une 
vaste perte de substance en partie comblée par des bourgeons charnus 
et en voie de réparation. Une biopsie confirma qu’il s’agissait de sim- 
ples bourgeons charnus et qu’il n’y avait plus d’éléments néoplasi- 
ques. La cicatrisation se fit alors rapidement et une guérison fut 
obtenue qui se maintenait encore en mai 1926, quand M. Bee... fut 
revu pour la derniére fois. 


Le produit employé dans ce cas, était, comme dans l’observa- 
tion précédente, surtout riche en acide nucléique et contenait 
beaucoup d’impuretés. Pensant que la quantité d’acide nucléique 
administrée était trop grande, j’employai des dilutions de plus 
en plus étendues sans que l’activité du produit fit favorable- 
ment modifiée. D’autres extraits furent alors employés aussi 
dépourvus que possible d’acide nucléique. Peu a peu, et non sans 
quelques retours en arriére, les extraits contenant surtout des 
globulines ayant été reconnus les meilleurs, les essais furent 
poursuivis avec ces produits. Ils furent employés en dilutions de 
plus en plus étendues, mais les plus étendues se montrérent 
parfois particuliérement difficiles & manier. Voici cependant une 
guérison obtenue trés simplement avec une de ces dilutions. 


OBSERVATION 3. — Mme Cap..., agée-de 72 ans, vint a la consultation 
de Phopital St-Joseph, le 25 juin 1924, présentant un néoplasme du 
sein gauche développé dans le pli sous-mammaire, a sa partie interne. 
La tumeur, dure, bosselée, irréguliére, adhérait 4 la peau et aux plans 
profonds, mais elle n’était pas ulcérée. Dans le creux axillaire, il y 
avait un semis de petites adénopathies dures, du volume d’un grain 
de blé environ. La malade était fatiguée, amaigrie. Ce jour, il lui fut 
fait une injection sous-cutanée dune dilution d’un extrait de cancer 
du sein, surtout riche en globuline, au taux de 10-"; le 2 juillet, 
Mme Cap.., se sentait plus forte, ’appétit était meilleur, on notait une 
légére diminution du néoplasme, qui s’accentua encore les jours sui- 
vants, 
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Le 16 juillet, la régression était telle que le néoplasme, trés diminué 
d’épaisseur, adhérant a une peau fortement pigmentée, était devenu 
méconnaissable. La malade avait repris bon appétit, bonne mine et 
bon état général. Une nouvelle injection sous-cutanée de 1 cm’ d’une 
dilution au méme taux 10-" lui fut faite ce 16 juillet. 

Une dizaine de jours plus tard, la malade ressentit des élancements 
douloureux qui augmentérent, puis il se forma une sorte d’abcés qui 
souvrit spontanément le 4 aodt. Le 6 aout, il ne persistait plus qu’une 
minime ouverture d’ot suintait un peu de sérosité. 

En septembre, la ot se trouvait le néoplasme, on n’observait plus 
quune tache pigmentaire. brunatre de la peau, mobile sur les plans 
profonds. Mme Cap... paraissait guérie. 

C’était bien en effet une guérison qui s’est maintenue. Mme Cap... 
a été revue et examinée le 8 octobre 1930 et a donné de ses bonnes 
nouvelles le 1°" janvier 1931. 


Mais les dilutions trés étendues sont souvent mal tolérées ; 
tandis que certains malades les ont assez bien supportées et en 
ont bénéficié, d’autres ont éprouvé des troubles nerveux. Dans 
deux cas que voici, les accidents ont été mortels. 


OBSERVATION 4. — Mme Bla..., 55 ans, présente une récidive de can- 
cer survenue un an aprés l’ablation du sein droit. C’est une masse 
néoplasique assez volumineuse, ulcérée, saignant facilement, déve- 
loppée dans le creux axillaire et déterminant un cedéme modéré du 
membre supérieur droit. Le 4 juin 1924, il lui est fait une injection 
sous-cutanée de 1 cm* d’une dilution au taux de 10-° du méme extrait 
de cancer du sein que celui employé dans le cas de Mme Cap... (obs. 
3). Le surlendemain, la malade est fatiguée, son appétit est diminué, 
elle a des nausées et des vomissements ; 15 jours plus tard, l’appétit 
redevient bon, le sommeil est meilleur. Le 25 juin, Pulcération tend a 
se cicatriser et prend Vaspect inflammatoire. Ce jour est faite une 
nouvelle injection sous-cutanée de 1 cm* du méme produit dilué au 
taux de 10-". Ultérieurement, Pamélioration locale s’accentue ainsi 
que la tendance 4 la cicatrisation ; par contre, la malade a le teint 
jaune, elle a de la fiévre ; V’appétit a disparu et il est survenu des 
vomissements. La faiblesse s’accentue, la malade ne souffre pas, mais 
elle est comme anéantie. La constipation est opiniatre, la soif vive. 

Le 26 juillet, la malade entre 4 Saint-Michel dans un état de torpeur, 
de somnolence ; elle ne se plaint pas, ne souffre pas, répond aux 
questions mais ne demande rien. Localement, le néoplasme axillaire 
s'est encore amélioré, mais la malade s’affaiblit progressivement et 
succombe le 4 aotit.. Une hémiplégie serait survenue peu de temps 
avant le décés, 
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OBSERVATION 5. — Mme Bou..., 60 ans, a été opérée par le D" Séné- 
chal pour cancer du sein gauche, le 15 décembre 1924. Elle présente 
a la partie moyenne de la cicatrice opératoire un noyau de récidive 
du volume d’une grosse aveline et un semis de ganglions durs, peu 
volumineux, dans le creux sus-claviculaire. Le 17 mai, il lui est fait 
une injection sous-cutanée de 1 cm* du méme extrait de cancer du 
sein que dans les observations précédentes, a la dilution de 10-". Dans 
la nuit du 18 au 19 mai, elle est prise de vomissements. La réaction 
ayant été passagére, le traitement fut continué a raison d’une injec- 
tion sous-cutanée, tous les 15 jours, du méme extrait 4 la méme dilu- 
tion. Il était bien supporté, lorsque, vers le 15 juin, la malade s’affai- 
blit brusquement. Le 2 juillet, elle était dans un état de torpeur pres- 
que continuelle, ne se plaignant pas, ne souffrant pas, ne répondant 
que par oui et par non et ne s’alimentant pas, et présentait des phéno- 
ménes myocloniques. Le 18 juillet, le décés survint, les phénoménes 
de torpeur cérébrale ayant été s’accentuant progressivement. 


Des dilutions plus étendues au taux de 10-" ont cependant été 
tolérées et ont eu dans certains cas une action favorable. 

Il en a été ainsi dans l’observation suivante, intéressante, car 
elle concerne une malade qui a guéri d’une tumeur du sein par 
la protéinothérapie employée seule, et d’un cancer utérin, grace 
a une application de radium préparée et complétée par ce méme 
traitement général. Elle montre aussi combien d’essais divers 


ont été faits avant d’aboutir 4 la technique actuelle. 


OBSERVATION 6. — Mme Duz..., Aagée de 42 ans, vint le 30 juin 1923, 
a ’hopital Saint-Michel, consulter, parce que depuis 6 mois elle avait 
des pertes de sang fréquentes. C’est la premiére fois que la malade 
vient consulter un médecin. Elle est atteinte d’un cancer du col de 
Putérus déja trés étendu. L’utérus est absolument fixé. La portion vagi- 


nale du col est augmentée de volume, déformée, dure. L’examen histo- 


logique d’une biopsie montre un épithélioma infiltrant 4 cellules 
indifférenciées, présentant une grande activité karyokinétique. 

Elle présente, d’autre part, a la partie supéro-externe du sein gau- 
che, une tumeur du volume d’une grosse amande verte, un peu bosse- 
lée, irréguliére. Il y a de nombreux ganglions petits et durs dans 
Vaisselle gauche. La malade, trés pusillanime, refuse toute interven- 
tion chirurgicale, toute application de radium. Elle parait d’ailleurs 
incurable et un traitement par des extraits de cancer utérin est instli- 
tué. La tumeur du sein parait en effet de moindre malignite. 

De juin & décembre 1923, des injections sous-cutanées ont été faites 
d’un extrait dilué au taux de 10-" A intervalles variant d’une semaine 
a un mois. L’état du col utérin s’améliora et méme celui de la tumeur 
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du sein qui diminua et dont les ganglions axillaires se réduisirent a 
de petits grains durs peu perceptibles. 

Les 8 et 22 décembre 1923 et le 5 janvier 1924, une dilution d’un 
autre extrait de cancer utérin au taux de 10-* fut employé. Cet 
extrait, nettement inférieur au précédent, fut mal supporté, la malade 
recommenca a souffrir et 4 perdre du sang. La dilution fut étendue a 
10-” (19 janvier, 2 février), la fatigue augmenta. La malade se trouva 
sans appétit, ayant des nausées fréquentes, trés lasse et comme 
anéantie. : 

Une application de radium 4 nouveau proposée fut encore refusée. 

Un autre extrait de cancer fut essayé, d’abord dilué au taux de 10-" 
(22 mars), puis au taux de 10-* (5 et 19 avril, 10 mai), au taux de 10-" 
(24 mai et 7 juin), au taux de 10-" enfin (28 juin, 19 juillet, 19 aoit, 
20 septembre). Au début de ce traitement, la malade souffrait beau- 
coup, perdait beaucoup de sang (hémorragies les 23 et 29 juillet), puis 
les douleurs diminuérent, état général s’améliora, la malade reprit 
bonne mine. Le néoplasme utérin se réduisit, subissant une évolution 
atrophique. 

Toutefois les dilutions trés étendues furent abandonnées, ayant été 
reconnues dangereuses, et aprés un intervalle de repos, le traitement 
fut repris le 22 novembre, avec le méme extrait de cancer utérin, 
mais dilué au taux de 10-“‘seulement. L’injection sous-cutanée du 
22 novembre fut d’ailleurs mal supportée et suivie de pertes de sang 
du 23 au 30 novembre et d’augmentation de douleurs. 

En 1925, aprés deux nouvelles injections mal supportées (deux 
extraits différents furent successivement employés, l'un a une dilution 
de 10-" le 10 janvier, Pautre a une dilution de 10-" le 7 février), la 
malade accepta enfin de se faire traiter par le radium. 

L’application de radium fut faite le 20 février. Dans Vutérus furent 
placés trois tubes radiféres et contre le col un tube radifére contenant 
chacun 6,66 milligr. de radium-élément et détruisant 50 microcuries 
par heure. L’irradiation fut de 10 jours et il y eut 48 millicuries 
détruits. 

La tumeur du sein s’était @autre part réduite et dissociée en petites 
masses irréguliéres. 

En mai, la protéinothérapie fut reprise mais avec deux extraits, ’un 
provenant dun cancer utérin, autre d’un cancer du sein, tous deux 
dilués au taux de 10-" et injectés ensemble, les injections sous-cuta- 
nées étant espacées 4 3 semaines d’intervalle. 

Le 19 septembre, toute la portion vaginale du col a disparu, le vagin 
est souple, le résultat local parait trés bon. Cependant la malade se 
plaint de quelques douleurs dans le membre inférieur droit. Dans le 
sein gauche la masse néoplasique forme un empatement mollasse 
diffus avec points durs et prend Vaspect d’une mammite. 

A partir du 24 octobre, il est fait une série de 12 injections sous- 
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cutanées quotidiennes en alternant l’extrait de cancer utérin et 
Vextrait de cancer du sein (dilution au taux de 10-"). 

Du 19 au 31 décembre, nouvelle série de 12 injections, mais la dilu- 
tion est étendue a 10-”. 

En 1926, du 20 février au 13 mars, des injections quotidiennes 
furent faites alternativement avec les deux produits dilués au taux de 
10-”, puis continuées du 13 mars au 14 avril a raison de 3 injections 
par semaine seulement. 

Pendant tout ce temps (de septembre 1925 4 avril 1926), la malade 
fut fatighée, n’ayant pas d’appétit et souffrant plus ou moins du mem- 
bre inférieur droit. 

En juin, juillet et septembre, au lieu d’extraits contenant surtout 
des globulines, des solutions d’acide nucléique provenant de cancers 
utérin et mammaire furent employés, toujours au méme taux de dilu- 
tion 10-". La fatigue augmenta, des troubles cardiaques survinrent, 
avec chute de la pression artérielle. 

Le retour aux extraits contenant surtout des globulines, en novem- 
bre et décembre 1926 et janvier 1927, n’améliora guére la situation, il 
se produisit méme de l’oedéme du membre supérieur gauche en décem- 
bre 1926, conséquence éloignée des injections d’acide nucléique (1). 

Pendant les mois de mai, juin, juillet et aoit 1927, un nouvel essai 
malheureux fut tenté avec des extraits de cancers mammaire et utérin 
contenant surtout des albumoses. La fatigue augmenta beaucoup, en 
juillet et en aodt il se produisit & nouveau de Poedéme de tout le mem- 
bre supérieur gauche y compris la main et les doigts (la malade dut 
faire scier son alliance). 

En novembre 1927, le traitement fut définitivement repris avec des 
extraits plus ou moins riches en globulines, dilués au taux de 10-", et 
désormais administrés par voie buccale. L’oedéme du_ bras avait 
Wailleurs rétrocédé en septembre. La masse du sein régresse a son 
tour au point de ne plus constituer qu’une sorte de lame fibreuse 
souple, peu épaisse. 

En 1928, Pétat général s’améliora, état local se maintenait satisfai- 
sant lorsqu’en novembre la malade recommenga a souffrir dans le cote 
droit de douleurs irradiées au membre inférieur. Le toucher vaginal 
et le toucher rectal montrérent le 15 novembre une infiltration néo- 
plasique de la base du ligament large droit du volume d’une prune. 

A cette date heureusement des extraits de cancer du sein et de can- 
cer utérin contenant presque uniquement des globulines et nettement 


(1) Quand on administre successivement 4 un méme malade des extraits de 
tumeurs différents, il arrive qu’un produit trés médiocre peut-étre assez bien 
toléré pendant quelque temps. . 

Si son emploi est cessé et si un bon produit est aussitot prescrit, celui-ci 
peut déclencher les troubles préparés par le traitement antérieur. II y a la une 
cause d’erreur pour apprécier la valeur d’un extrait de tumeur. 
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supérieurs aux produits antérieurs purent étre employés. L’état géné- 
ral devint excellent, localement les lésions rétrocédérent, les douleurs 
disparurent. 

Le 20 février 1931, Mme Duz... présentait un excellent état général 
et pesait 72 kg. 700 (alors qu’elle ne pesait que 60 kg. 100 en décembre 
1923). Ses forces, son activité étaient normales. Dans le sein gauche 
on ne sentait plus qu’une petite lame fibreuse, souple. Au toucher 
vaginal les tissus étaient souples. Au toucher rectal on sent encore un 
petit nodule dur dans la base du ligament large, peut-étre scléreux. 
Par prudence, le traitement est continué 4 raison d’une ampoule par 
mois (dilution 10-”) d’extrait de cancer utérin et d’extrait de cancer 
mammaire. 


D’aprés ces observations et d’autres qu'il serait trop long de 
rapporter, il résulte que les dilutions qui ont donné les meil- 
leurs résultats aux dilutions de 10-" contenaient non seulement 
des globulines mais beaucoup d’impuretés. Avec les globulines 
purifiées que j’emploie maintenant, le taux de dilution favorable 
me parait étre 10-“. Il est possible d’ailleurs que la dilution 
optima varie suivant l’espéce, la variété et le stade du cancer & 
traiter. 

Relativement aux produits employés, on obtient en général 
de bons résultats immédiats de Vacide nucléique, mais ces 


résultats sont trompeurs et sont généralement suivis d’une 


aggravation ultérieure, parfois tardive, des Iésions, par excita- 
tion de la prolifération cellulaire. Certaines albumoses, certai- 
nes albumines lésent le stroma, provoquent des hémorragies et 
des nécroses. Certains produits, d’ailleurs complexes, ont donné 
de rapides et remarquables cytolyses. L’examen histologique de 
biopsies prélevées au début du traitement, révélant importance 
de la fonte cellulaire faisait espérer un rapide et excellent 
résultat. Mais, ainsi que je ai expliqué ailleurs (1), ces cytolyses, 
4’ moins de porter sur des cellules vieillies, sont dangereuses et 
suivies de poussées néoplasiques. Il edit été intéressant de préci- 
ser, par une expérimentation sur lanimal, Vaction des diffé- 
rentes substances extraites des cancers. Les moyens d’investiga- 
tion m’ont fait défaut. Chez ’homme, bien entendu, il n’a point 
été procédé A de tels essais ; tout extrait de tumeur paraissant 
dangereux a été abandonné. 


(l) H. Rupens-Duvat. — Considérations sur le traitement général des 
tumeurs ; essais «dle protéinothérapie spécifique. Bulletin de l’Association 
francaise pour l'étude du cancer, tome XIX, n° 8, novembre 1930. 


in et 

dilu- 
‘nnes 
IX de 
tions 
alade 
nem- 
rtout 
1cers 

dilu- 

rent, 
vem- | 
yn, il 
cem- 
(1). 
essai 
férin 
en 
nem- 

des 
et 
ivait 

son 
euse 
sfai- 

inal 
neéo- 

call- 
1ent 
ts de 

bien | 
ni-ci 
une | 


224 H, RUBENS-DUVAL 


En ce qui concerne les intervalles auxquels il convient d’admi- 
nistrer les extraits de tumeur, l’expérience a montré que 
lorsqu’on dispose de produits bien préparés, c’est chaque jour 
qu’il convient de les administrer, afin d’exercer une action 
continue qui, lorsqu’elle est bien tolérée, peut étre prolongée 
pendant des mois et vraisemblablement des années. Une malade 
en cours de traitement prend ainsi chaque jour depuis dix mois, 
une dilution au taux de 10-" d’un extrait de cancer du sein. 

Lorsque, soit par suite d’une_ sensibilité excessive des néo- 
plasmes & traiter (certains nevocarcinomes), soit par suite d’un 
produit trop actif, il se produit une réaction locale ou générale 
trop forte, les extraits néoplasiques ne doivent étre donnés qu’a 
intervalles éloignés de un mois et méme de deux mois. Dans 
quelques cas, les doses ont été administrées plusieurs fois par 
jour. Il ne m’a pas paru que cette répétition ait été supérieure a 
la prise d’une seule dose quotidienne. 

L’ingestion par voie buccale des protéines spécifiques m’a 
paru préférable 4 leur injection par voie hypodermique employée 
tout d’abord. 

Ayant fait ces remarques d’ordre général, je vais donner une 
série d’observations, choisies parmi les meilleures, de malades 
traités, soit par la protéinothérapie employée seule, soit associée 
a la chirurgie, au radium ou aux rayons X. 


ll. — Résultats obtenus par la protéinothérapie employée seule 
1°) Malades non antérieurement traités 


Chez des malades non antérieurement traités, la protéinothe- 
rapie n’a été utilisée seule que dans les cas qui ne pouvaient 
bénéficier de la chirurgie ou de la radiothérapie. Toutefois, la 
malade de l’observation 8 ett pu étre traitée, non sans difficultés 
@ailleurs, par le radium. 


OBSERVATION 7. — Cette observation concerne une malade atteinte 
de cancer de Vangle colique droit, qui a guéri a la suite d’un traite- 
ment assez uniforme. L’amélioration s’est faite progressivement, sans 
incident notable. 

Mme Flo..., Agée de 71 ans, amaigrie ct souffrant de douleurs et de 
troubles intestinaux faisant penser a un cancer, est envoyée par le 
D* Jouisse au D' Devois pour examen radiologique. Cet examen, pra- 
liqué le 7 avril 1926, montre des irrégularités de langle hépatique du 
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célon avec image lacunaire. Tandis que tout le reste du cdlon est par- 
faitement mobile, le colon ascendant et l’angle hépatique sont immo- 
bilisés par des adhérences. Le foie peut étre facilement délimité. Le 
bord supérieur est trés haut car ’hémidiaphragme droit est anorma- 
lement surélevé. Le bord inférieur est bas et présente plusieurs saillies 
arrondies. 

Le D' Devois conclut a4 un néoplasme de langle colique droit avec 
adhérences péricoliques. 

Le 17 avril 1926, la malade vient 4 l’hopital Saint-Michel. Il lui est 
fait une injection sous-cutanée de 1 cm* d’un extrait d’épithélioma a 
cellules cylindriques du rectum, dilué au taux de 10-". Cet extrait ren- 
ferme surtout des globulines. ; 

Le 24 avril, la malade souffre moins et les selles sont moins fré- 
quentes. A cette date elle ne pése que 54 kg. Le traitement est continué 
araison d’une injection sous-cutanée par mois de 1 cm* du méme 
extrait dilué au taux de 10-". Ce traitement est trés bien supporté et 
ne détermine aucune réaction. La malade augmente réguliérement de 
poids (57 kg. le 11 septembre 1926, 58 kg. 700 le 18 février 1927) ; elle 
reprend des forces. La mine redevient bonne. Les douleurs disparais- 
sent ainsi que les troubles intestinaux. 

A partir du 18 février 1927, un autre extrait de cancer du rectum, 
mieux préparé, est employe, toujours a raison de 1 cm* d’une dilution 
ide 10-" en injections sous-cutanées, une fois par mois. A partir de jan- 
vier 1928. c’est encore un autre extrait qui est utilisé. Il est adminis- 
tré aux mémes doses et aux mémes intervalles, mais par voie buccale. 

L’amélioration s’accentue progressivement et le poids atteint le 
15 juin 1928 son maximum : 63 kg. 100. Il se maintiendra par la suite 
aux environs de 63 kg. L’état général est devenu bon. Mme Flo... méne 
une existence normale. Cependant un examen radiologique du 
D' Devois, en date du 4 février 1928, montre la persistance de signes 
de néoplasme colique : irrégularités et images lacunaires de la moitié 
droite du transverse et de langle hépatique qui ne sont pas mobilisa- 
bles. Le foie reste augmenté de volume avec surélévation de ’hémi- 
diaphragme droit. 

Le méme traitement est continué. Le 21 mars 1930, Mme Flo... main- 
lient son poids stationnaire a 63 kg. Elle a toutes les apparences 
Wune santé normale, son intestin fonctionne trés réguliérement, elle 
néprouve plus aucune douleur ni aucun trouble. Par prudence, la 
protéinothérapie spécifique est continuée mais a raison d’une ampoule 
de 1 em® tous les deux mois seulement. 

Le 15 novembre 1930, le D' Devois pratique un nouvel examen 
radiologique. Il constate que, d’une maniére générale, le gros intestin 
présente un calibre régulier, ses bords sont nets, sans images lacunai- 
res. L’angle hépatique est constitué par deux segments adhérents. La 
palpation sous V’écran montre que le tiers droit du transverse est 
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accolé a l’ascendant et il est 4 peu prés impossible de les séparer. Les 
tentatives de dissociation sont douloureuses. Le D' Devois conclut 
qu’il n’y a pas d’image lacunaire caractéristique de néoplasme, qu'il 
n’y a pas de rétrécissement colique, mais seulement un peu de péri- 
colite adhésive au niveau de l’angle hépatique. 

La guérison clinique est donc confirmée par l’examen radiologique, 


OBSERVATION 8. — Cette observation concerne un cancer du corps 
de Vutérus guéri par la protéinothérapie employée seule, mais au 
moyen de produits de valeur inégale et 4 des doses variables. Le trai- 
tement s’est beaucoup ressenti de ces tatonnements. 

Mme Mic..., agée de 53 ans, vient consulter A ’hdpital Saint-Michel, 
le 13 octobre 1923, parce qu’elle a depuis le mois d’aodt des pertes de 
pus et de sang. Elle souffre dans le ventre et surtout dans les reins, 
L’appétit et le sommeil sont diminués. A examen gynécologique on 
constate que l’utérus est gros, antéversé, et partiellement fixé. L’hysté- 
rométre ne pénétre qu’a 4 cm. environ ; il bute contre une masse 
néoplasique qui saigne facilement. Une biopsie montre qu’il s’agit 
d’épithélioma a cellules dérivées de l’épithélium cylindrique et subis- 
sant par places une métaplasie pavimenteuse. Le stroma présente une 
importante réaction inflammatoire. 

Le premier extrait employé contenait relativement peu de globuline. 
Il fut employé 4 un taux de dilution de 10-" en injections sous-cute- 
nées faites le 13 octobre et les 3 et 10 novembre 1923. Dés le 3 novem- 
bre, la malade se trouva mieux, souffrit moins et dormit mieux. Le 
10 novembre, l’appétit devient meilleur et les pertes moins abondan- 
tes. Une dilution d’un produit semblable, au taux de 10-", fut ensuite 
employée les 1°, 15 et 29 décembre 1923 et 12 janvier 1924. Soit du 
fait du changement de dilution, soit surtout parce que le produit 
contenait moins de globuline, le traitement fut moins bien supporté, 
lappétit devint capricieux et la malade recommenca 4 souffrir et 4 
avoir des pertes assez abondantes, qui se répétérent pendant 22 jours 
consécutifs pendant le mois de décembre, puis cessérent 4 la fin du 
mois. Le 29 décembre, la malade pesait 74 kg. 800. 

Un autre produit, dilué au taux de 10-", fut injecté sous la peau 4 
la dose de 1 cm* les 26 janvier, 9 et 23 février et 22 mars 1924. Les 
pertes de sang qui avaient déja diminué a la fin du traitement précé- 
dent cesséerent complétement et les pertes blanches elles-mémes dimi- 
nuérent au point que la malade ne fut plus forcée de se garnir. Tou- 
tefois, ’appétit demeura irrégulier avec quelques nausées. Le poids 
continua d’augmenter légérement. 

Un nouveau produit fut employé 4 une dilution de 10-" les 5 e 
19 avril, 3 et 17 mai. Pendant ce temps la malade souffrit parfois des 
reins, mais peu, l’appétit revint. Le poids atteignit, le 17 mai, 77 kg. 
400. Les pertes furent insignifiantes ou nulles jusqu’au 25 mai. Du 26 
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au 31 mai, la malade perdit 4 nouveau un peu de.sang. Le 31 mai, une 
injection sous-cutanée fut faite de 1 cm* du méme produit, mais dilué 
aun taux de 10-". Dans la ‘quinzaine qui suivit, la malade fut fatiguée, 
elle eut des nausées et méme un vomissement, des pertes d’eau et de 
pus, mais pas de pertes de sang. 

Les 14 juin, 12 et 26 juillet, 9 et 20 aout, des injections de 1 cm* du 
méme produit ont été faites 4 un taux de dilution de 10-". La fatigue 
augmenta ainsi que les douleurs de reins; Vappétit diminua. La 
malade eut fréquemment des nausées, de l’eau lui venait 4 la bouche, 
mais elle ne vomissait pas. Le traitement fut interrompu. Les douleurs 
se calmérent, l’appétit redevint bon malgré la persistance de quelques 
nausées. Les 18 et 19 septembre, la malade perdit encore du sang 
assez abondamment, puis les pertes devinrent insignifiantes. Pendant 
ce temps le poids continua d’augmenter : il était de 77 kg. 900 le 
5 juillet ; il atteignit 83 kg. le 6 octobre et 84 kg. 500 le 8 novembre. 

Ce 8 novembre, le traitement fut repris par une injection sous-cuta- 
née de 1 cm* d’un produit encore différent, et surtout beaucoup moins 
dilué, & un taux de 10-" seulement. Dés le lendemain la malade 
éprouva de la fatigue et de la courbature, le surlendemain et les jours 
suivants une diarrhée abondante. De nouveau, lappétit diminua, il v 
eut des nausées. Du 17 au 20 décembre, surviennent des pertes de 
sang analogues a des régles. Le 20 décembre, une nouvelle injection 
de 1 cm’ d’un autre extrait dilué au méme taux de 10-* fut faite ; il y 
eut un peu de mieux consécutif mais qui ne se maintint pas. En janvier 
1925 la malade était fatiguée, nerveuse, agitée ; ie souffrait des reins, 
mangeait peu et avait des nausées. 

Le 24 janvier 1925, ayant acquis l’expérience que la dilution 10-" 
convenait moins encore au traitement de la malade que les dilutions 
au taux de 10-" précédemment employées, il lui fut fait une injection 
du méme produit dilué 4 10-°. Puis les 14 février, 14 mars, 11 avril, 
9 et 30 mai, 20 juin, 11 juillet et 1°° aowt, les injections furent faites 
avec une dilution au taux de 10-" d’un nouvel extrait de cancer utérin. 

A partir du 15 mars, la malade commenca a aller mieux. Le 20 juin, 
état général était bon, les pertes insignifiantes ; Tutérus est bien 
mobile, non augmenté de volume ou a peine. Il n’y avait plus aucun 
signe de cancer du corps de lutérus. Le poids, qui avait atteint 
86 kg. 500 le 26 février, s’était abaissé au fur et 4 mesure que la malade 
allait mieux, pour n’étre plus le 25 aott que de 82 kg. 800. 

Le traitement fut interrompu pour repos systématique jusqu’au mois 
d’octobre. Mme Mic... ayant recommencé a souffrir, une série de 
12 injections fut faite en 12 jours consécutifs, du 3 au 14 octobre, 
avec ie méme produit et au méme taux de dilution 10-". Pendant cette 
strie d’injections, la malade resta fatiguée, pas assez toutefois, pour 
interrompre son travail, mais elle souffrit moins. Son appétit demeura 
médiocre, avee nausées fréquentes. 
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Le 12 décembre, Mme Mic... n’avait aucune perte, son état général 
était bon ; lutérus était petit, mobile, le vagin souple. Du 12 ay 
21 décembre il lui fut fait une série d’injections sous-cutanées de 
1 cm* du méme produit dilué 4 la dose de 10-". Elle fut suivie de 
fatigue, de somnolence, de quelques frissons, d’un peu d’état subfé. 
brile et de nouveau de nausées et méme de vomissements. 

En 1926, du 27 février au 3 avril, les injections du méme produit 
dilué au taux de 10-” furent faites, d’abord, 4 raison d’une tous les 
deux jours, puis 4 des intervalles d’une semaine, les 10, 17 et 24 avril, 
puis d’un mois, le 29 mai. Mme Mic... se trouvait mieux, ses forces 
augmentaient, lorsqu’en mai elle se trouva éprouvée par des chagrins 
et dut se surmener. Elle maigrit et arriva a ne plus peser que 
76 kg. 500, le 3 juillet. 

Mais la guérison du cancer était vraisemblablement acquise. Une 
preuve semble pouvoir en étre donnée du fait qu’elle recut sans 
inconvénient, le 3 juillet et les 16, 17 et 18 aout, des injections sous- 
cutanées d’acide nucléique provenant d’un cancer du_ corps de 
Putérus dilué au taux de 10-", produit qui, chez d’autres malades, 
détermina des poussées néoplasiques. 

Etant partie 4 la campagne, Mme Mic... revint le 10 novembre 1926 
ayant un bon état général, ne souffrant pas, n’ayant aucune perte. Son 
utérus était petit, mobile. 

En 1927 et en 1928, Mme Mic... fut encore soumise a la protéino- 
thérapie spécifique a intervalles trés éloignés. Elle pesait 84 kg. 600 
le 3 février 1928. En 1929 et 1930, elle n’a suivi aucun traitement. 

Au dernier examen, l’état général et l’état local étaient aussi satis- 
faisants que possible. 


Nous avons longuement rapporté cette observation parce 
qu’elle montre, d’une part, la nécessité d’employer des globu- 
lines aussi pures que possible, d’autre part, combien le degré de 
dilution est important. 

Les dilutions 4 un taux de 10-" employées au début du trai- 
tement eurent une action nettement favorable. Les dilutions 
plus étendues, au taux de 10-* et surtout de 10-", agirent facheu- 
sement sur I’état de la malade, sans provoquer toutefois de 
troubles nerveux, comme ceux relatés dans les observations 4 
et 5. Par contre, des dilutions moins étendues au taux de 10-" 
déterminérent de la fatigue et de la courbature. Les meilleures 
dilutions en ce cas furent celles aux taux de 10-" et de 10-*. 

L’expérience acquise depuis semble confirmer que la dilution 
optima est de 10-", au moins en ce qui concerne les cancers 
épithéliaux. 

Les observations suivantes concernent des moheilit atteintes 
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de Iésions trés étendues incurables ; elles montrent ce que peut 
donner, dans de tels cas, la protéinothérapie employée seule 
comme traitement palliatif. 


OBSERVATION 9. — Mme Gon..., agée de 63 ans, atteinte de pertes 
de sang depuis plus de 6 mois, trés amaigrie, trés affaiblie, présentait 
le 6 juillet 1927 un cancer ayant détruit la portion vaginale du col 
de ’utérus et envahi le fond du vagin. Le vagin, rétréci, conique, a 
parois peu extensibles, se terminait par une fente d’oti une curette 
ramenait des végétations néoplasiques. L’examen histologique montra 
quil s’agissait d’épithélioma épidermoide. 

Du 6 juillet 1927 au 15 octobre 1930 elle a été traitée par diver 
extraits de cancers utérins, d’abord par injections sous-cutanées, puis 
par voie buccale, avec des alternatives d’amélioration et d’aggra- 
vation. 

Depuis le 15 octelee 1930, elle boit chaque jour une solution de glo- 
bulines purifiées, diluée d’abord au taux de 10-", puis depuis le 
5 novembre au taux de 10-*. 

Bien que l’infiltration néoplasique occupe maintenant toute la paroi 
antérieure du vagin jusqu’a la vulve, la malade souffre peu et ne prend 
aucun calmant. Elle a eu des hémorragies trés abondantes et répétées. 
Elle a encore des pertes d’eau trés abondantes mais elle ne perd plus 


' de sang. Elle a eu des nausées et des vomissements, Vappétit qui était 


nul est redevenu relativement assez bon. 


OBSERVATION 10. — Quand Mme Gran..., agée de 53 ans, vient 
consulter 4 ’hopital Saint-Joseph, le 4 juillet 1928, il y a déja 3 ou 
4 ans qu’elle a des pertes blanches et 6 mois environ qu’elle perd du 
sang. Elle a beaucoup maigri, ne pése plus que 50 kg. 300 ; l’appétit 
est médiocre. Le toucher vaginal permet de constater que ce conduit 
est trés rétréci, ses parois sont dures, bosselées ; la portion vaginale 
du col utérin a disparu ; l’utérus n’est pas senti. Le speculum ne peut 
étre introduit. Une biopsie est prélevée au moyen d’une curette guidée 
sur le doigt. L’examen histologique montre qu’il s’agit d’épithélioma 
4 cellules cylindriques. 

Un traitement est prescrit au moyen d’un extrait de cancer du col 
de l’utérus dilué au taux de 10-” a prendre par voie buccale a raison 
@une ampoule de 1 cm* par mois seulement, les 11 juillet, 11 aodt, 
11 septembre. Ce traitement est bien supporté mais la malade conti- 
nue de maigrir et ne pése plus le 10 octobre que 48 kg. 500. Ce jour, 
un autre extrait est prescrit, 4 la méme dilution, et 7 ampoules sont 
prises 4 raison d’une par jour pendant 7 jours consécutifs. Le 7 octo- 
bre, la malade ne pése plus que 47 kg. 800; cependant l’appétit est 
un peu meilleur. I] n’est plus donné qu’une ampoule par semaine, mais 
la malade continue de maigrir et ne pése plus que 45,600 le 12 décem- 
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bre. Toutefois le traitement est bien supporté, la malade se sent plus 
forte, elle mange mieux ; le traitement est done continué toujours a 
raison d’une ampoule par semaine. Le poids augmente peu a peu a 
partir de janvier 1929 et atteint le 16 octobre 47 kg. 900. A cette date, 
la malade a meilleure mine, elle a bon appétit et se sent mieux. Elle 
perd toujours abondamment en blanc, mais il y a longtemps qu’elle 
n’a pas perdu de sang. Le traitement est continué avec une globuline 
plus purifiée provenant d’un épithélioma 4 cellules cylindriques du 
col de lutérus, toujours 4 la méme dilution, mais 4 raison d’une am- 
poule par mois. Le poids continue d’augmenter et atteint 50 kg. 200 
le 22 janvier 1930. La malade recommence a perdre un peu de sang et 
assez abondamment le 1°" mai 1930. Elle se trouve cependant bien, ne 
souffre pas, a bon appétit et bon sommeil. 

A partir du 7 mai, il est donné chaque jour une ampoule de globu- 
line toujours au méme taux de dilution 10-", puis a partir du 
12 novembre au taux de 10-". Le poids continue d’augmenter régulié- 
rement, atteignant 54 kg. 200 le 10 décembre. 

En janvier 1931, Mme Gran... a été grippée, néanmoins le traitement 
a été continué. Le 25 février, ’appétit est bon et la malade n’a plus que 
trés peu de pertes. 


2°) Malades traités par Protéinothérapie aprés échec d’un traitement 
local antérieur 


En cas d’échec d’un traitement antérieur, la protéinothérapie 
peut encore donner de bons résultats si I’état_ général des mala- 
des est assez satisfaisant et dans la mesure ott la vitalité des 
tissus normaux oui la tumeur est développée, n’est point trop 
amoindrie du fait de ce traitement antérieur. I] est bien évident 
que la protéinothérapie spécifique ne peut agir que sur les 
cellules cancéreuses et non sur les lésions atrophiques scléreuses 
ou dégénératives des tissus normaux, constituées par des cica- 
trices ou provoquées par des infections microbiennes surajoutées. 


OBSERVATION 11. — Le 23 octobre 1929, Mlle Ech..., agée de 28 ans, 
vint 4 la consultation de l’hépital Saint-Joseph pour une adénopathie 
inguinale droite survenue aprés destruction par électro-coagulation 
d’un nevus pigmentaire de la peau de la fesse droite qui avait subi 
une dégénérescence maligne. L’électro-coagulation avait été faite le 
7 mars 1929, l’adénopathie avait été constatée en juin et traitée sans 
résultat par les rayons X. Le 23 octobre, la cicatrice d’électro-coagu- 
lation est souple et de ce cété il n’y a rien de suspect. L’adénopathie 
inguinale est dure ; elle a le volume d’un ceuf de pigeon, elle est un 
peu adhérente a la peau et aux plans profonds. La malade en souffre 


et 
don 
ne’ 
n’y 
da 
la) 
3 est 
ten 
sou 
eu 
rer 
inc 
po 
La 
30 
jou 
po 
am 
les 
nu 
gle 
| 
la 
m 
A 
ch 
10 
1 
sa 
ot 
ne 
d 
1 
iF 
n 
n 
t 
1 
f 
( 


PROTEINOTHERAPIE SPECIFIQUE DES CANCERS 231 


et éprouve surtout des élancements douloureux. Ce jour il lui est 
donné a boire le contenu d’une ampoule de globuline extraite d’un 
nevome mélanique diluée au taux de 10-”. Le 20 novembre et le 
20 décembre le contenu de deux ampoules semblables est absorbé. Il 
n'y a tout d’abord guére de changement appréciable, peut-étre un peu 
d@augmentation de volume de l’adénopathie. Au début de janvier 1930, 
la malade souffre davantage, l’adénopathie a un peu augmenté, elle 
est de consistance inégale, ramollie par places. Il n’est fait aucun trai- 
tement et la malade est tenue en observation. Le 5 février, Mlle Ech... 
souffre moins, lVadénopathie, certainement plus volumineuse qu’un 
euf de pigeon, est nettement ramollie par places. L’avis du D* Lau- 
rence est demande ; il estime que l’ablation chirurgicale est contre- 
indiquée. Le 20 février, & deux mois d’intervalle, une nouvelle am- 
poule de globuline spécifique est absorbée. Elle est bien supportée. 
L’adénopathie, aprés étre restée stationnaire, diminue nettement. Le 
30 avril, elle est manifestement réduite, plus dure, mieux limitée. Ce 
jour, a plus de 2 mois d’intervalle, ingestion du contenu d’une am- 
poule de la méme globuline. Le 11 juin, ’adénopathie est petite. Les 
ampoules de globulines sont prises désormais 4 2 mois d’intervalle, 
les 30 juin, 30 aout. Le 24 septembre, l’adénopathie a tellement dimi- 
nué que c’est 4 peine si l’on sent un petit nodule 4 la palpation. La 
globuline est alors donnée a un mois d’intervalle, 30 septembre, 
30 octobre. En novembre, Mlle Ech... se plaint de souffrir un peu dans 
la région inguinale et de ressentir quelques élancements parfois 
méme la nuit. A la palpation, on ne constate toutefois rien d’anormal. 
A partir du 19 novembre, le traitement est modifié et il est donné 
chaque jour une dilution de globuline de nzvome malin au taux de 
10-". Ce traitement est bien supporté et actuellement encore il est 
continué, n’ayant été interrompu que 8 jours, au début de janvier 
1931, pendant une bronchite. Mlle Ech... éprouve parfois quelques sen- 
sations douloureuses dans la région inguinale, au moment de ses régles 
ou a occasion de fatigue, mais 4 aucun des examens pratiqués depuis 
novembre 1930, il n’a rien été trouvé de suspect a la palpation ; le 
dernier examen, tout récent, a été fait le 11 mars. 


OpsERVATION 12. — Mme Pi..., Agée de 83 ans, présente le 4 janvier 
1930, lorsqu’elle vient consulter, une adénopathie sous-angulo-maxil- 
laire droite consécutive A un épithélioma cutané de la face, mainte- 
nant guéri, et dont on voit la cicatrice blanche, et légérement dépri- 
mée, en avant du lobule de Voreille droite. Cette adénopathie a été 
traitée sans succés par les rayons X en décembre 1928 et en janvier 
1929, puis par le radium en juin 1929. La malade ne peut donner de 
renseignements précis sur les irradiations effectuées mais elles ont été 
fortes car la peau est atrophiée. La masse ganglionnaire a le volume 
@une noix, elle est ramollie et fluctuante et adhére a la peau trés 
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amincie, rouge vif et sur le point de s’ulcérer. L’ulcération se produit 
en effet vers le 10 janvier et s’accroit rapidement: 

Le 5 janvier, la malade prend par voie buccale une dilution au taux 
de 10-" de globuline provenant, faute de mieux, d’un épithélioma 
épidermoide du col de l’utérus. Aprés un intervalle de 6 semaines, il 
lui est donné a boire une dilution au taux de 10-” d’une globuline 
provenant d’un épithélioma cutané de type épidermoide corné du dos 
de la main. 

Ce traitement a doses espacées n’empéche pas !’extension locale du 
néoplasme qui est devenu une large ulcération a bords éversés, sai- 
gnant facilement et donnant un écoulement ichoreux fétide, mais 
état général est nettement meilleur, l’appétit est bon et la malade 
ne souffre pas. Le 7 avril, les lésions continuent de s’étendre ; un 
noyau cutané se forme en avant de lulcération. Une biopsie prélevée 
ce jour montre qu’il s’agit d’un épithélioma a cellules trés faiblement 
différenciées, suivant le type épidermoide, et présentant une grande 
activité karyokinétique. Le stroma est cedémateux avec réaction 
inflammatoire aboutissant 4 la suppuration. A partir du 29 avril, il est 
donné chaque jour par voie buccale une dilution au taux de 10-” de la 
méme globuline provenant d’un, épithélioma cutané du dos de la main, 
épithélioma de type d’ailleurs notablement différent de celui qu’il 
s’agit de traiter. Ce traitement est bien supporté. Le néoplasme saigne 
moins ; l’aspect de lulcération est meilleur, rosé ; le bourrelet néo- 
plasique est plus épais mais partiellement épidermisé. Une deuxiéme 
biopsie prélevée ce jour montre une modification nette de l’épithélio- 
ma dont certaines cellules sont plus volumineuses, plus atypiques, 
souvent monstrueuses et présentent de nombreuses mitoses dont ‘beau- 
coup multipolaires abortives. D’autres cellules vieillissent et devien- 
nent claires ; quelques-unes subissent une dégénérescence keératoide. 
Par contre, certaines cellules se mobilisent et s’infiltrent isolément 
dans les interstices conjonctifs. Le stroma demeure peu abondant, 
oedémateux en certains points, scléreux en d’autres. 

En juin, de nouveaux nodules néoplasiques apparaissent A distance 
au niveau de la joue et dans la conque de loreille. Le 1° juillet, les 
lésions s’étendent de plus en plus et lVulcération creuse davantage. 
Des marbrures rougeatres s’étendent sur tout le coté droit du cou. 
L’état général se maintient cependant bon et la malade ne souffre pas. 
Le traitement est interrompu. 

Cette interruption de traitement ne fut pas favorable ; les lésions 
augmentérent encore. Le 24 juillet, le tragus est détruit, en bas le 
pavillon de Voreille est décollé, Pulcération déborde la région sous- 
angulo-maxillaire, s’étendant en avant sur la joue, en arriére vers le 
mastoide. Le 27 juillet, le traitement est repris, toujours 4 raison d’une 
dose quotidienne d’une dilution au taux de 10-", avec une globuline 
provenant d’un épithélioma cutané de Voreille, épithélioma compara- 
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ble au néoplasme en cours de traitement ; globuline vraisemblable- 
ment plus exactement spécifique. 

Dés le 10 aodt, une amélioration locale se manifeste qui s’accuse 
progressivement. Les hémorragies cessent, écoulement perd sa féti- 
dité, les bourgeons néoplasiques s’affaissent. 

Le 4 octobre, l’amélioration est considérable, la malade a bonne 
mine. En avant de V’oreille, le bourrelet néoplasique est complétement 
affaissé, ’ulcération est beaucoup moins creuse, elle a bon aspect et 
est en voie de cicatrisation. Les nodules de la joue ont disparu et la 
peau est redevenue normale. Au-dessous et en arriére du pavillon de 
Yoreille, ’ulcération est moins creuse, elle saigne encore assez facile- 
ment 4 occasion des pansements. Le bourrelet néoplasique qui l’en- 
toure est encore assez épais au niveau de la mastoide. Les marbrures 
rougeatres du cou sont en voie de disparition. 

Le 4 novembre, l’amélioration s’est encore accentuée. En avant, la 
cicatrisation est presque complete. Au-dessous et en arriére du 
pavillon de loreille, il reste une ulcération encore assez creuse mais 
le bourrelet qui l’entourait a complétement disparu. 

Le 22 novembre, le conduit auditif et la conque de loreille sont 
cicatrisés. Au-dessous et en arriére du pavillon de Voreille, Pulcéra- 
tion se comble. 

Le 8 décembre, il ne restait plus qu’une ulcération peu étendue ct 
en bonne voie de réparation lorsque la malade fut prise d’un frisson. 
Ilse produisit une sorte d’érysipéle atypique de la face du coté malade 
qui n’évolua point, tandis que se déclarait une congestion pulmonaire 


a laquelle Mme Pi... suecomba le 14 décembre. a 


OBSERVATION 13. — Mlle Bou..., Agée de 53 ans, a été hospitalisée a 
Saint-Michel en mai 1922 comme incurable, aprés échec d’une appli- 
cation de radium faite en 1921, dans un autre hopital. Elle est atteinte 
de cancer du col de Putérus et présente une large fistule recto-vagi- 
nale. Le vagin est rempli de bourgeons néoplasiques qui saignent faci- 
lement au toucher. 

Le 10 mai 1922, il lui est injecté sous la peau 1 cm’ d’une dilution 
au taux de 10-" d’un médiocre extrait de cancer utérin. Cette injection 
fut toutefois bien supportée. Le 5 juillet, elle recut une injection de 
1/2 em* dun autre extrait 4 la méme dilution, puis aprés cet essai 
le méme extrait dilué au taux de 10-" fut employé en injections sous- 
cutanées de 1 cm* a raison de 3 par semaine, du 12 juillet au 11 octo- 
bre. Dés le mois d’aodt, Pétat de la malade était nettement amélioré, 
elle souffrait moins et perdait moins de sang. Le 11 octobre, l’amé- 
lioration s’étant encore accentuée, les injections furent faites chaque 
jour, puis & partir du 8 novembre deux injections sous-cutanées par 
jour, 

L’amélioration progressa rapidement. Le 22 novembre, la malade 
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qui, a son entrée 4 ’hépital, recevait en injections sous-cutanées trois 
a quatre centigrammes de morphine par jour, se passe complétement 
de calmant. L’appétit est trés bon. Le 29 novembre, examen gyné- 
cologique montre une transformation de létat local. Les bourgeons 
néoplasiques ont disparu, la muqueuse vaginale est lisse, d’aspect 
normal. Le 10 janvier 1923, I’état général est excellent. Depuis le 
19 novembre, la malade n’a pas pris de morphine. Le traitement qui 
a été continué jusqu’é cette date 4 raison de deux injections sous- 
cutanées par jour d’extrait de cancer utérin est cessé. A la fin de 
février, Pétat général se maintenait excellent, aucun traitement ne fut 
institué. Mile Bou... quitta ’hopital et malgré sa fistule recto-vaginale 
reprit son travail. 

Il s’agissait malheureusement que d’une guérison  appa- 
rente ; le 10 octobre 1923, Mlle Bou..., conservant toujours un 
trés bon état général, perdit du sang a nouveau. Le traitement fut 
repris mais avec un autre extrait qui ne valait pas celui précéden- 
ment employé. L’évolution de la maladie ne put étre enrayée a now 
veau. Les hémorragies se répétérent fréquentes et abondantes jus- 
qu’au décés de la malade. 


OBSERVATION 14. — Le 7 octobre 1920, Mme Pou..., Agée de 50 ans, 
vient consulter a hopital Saint-Joseph parce qu’elle a depuis deux 
mois des pertes de sang. Son état général et son appétit sont demev- 
rés bons, elle n’a pas maigri. 

Le col utérin, irréguli¢rement ulcéré, saigne facilement au toucher, 
@)- fond du vagin est rétracté autour de Pulcération. L’utérus est petit, 
partiellement fixé. L’hystérométre ne pénétre dans le col que sur une 
faible longueur ; le néoplasme est développé surtout a l'intérieur du 
canal cervical. Une biopsie confirme qu’il s’agit d’épithélioma. 

Du 12 au 15 octobre 1920, une application de radium est faite dans 
d’assez mauvaises conditions et suivant une technique reconnue 
actuellement insuflisante. Le radium ne peut ¢tre introduit que dans 
la cavité cervicale et appliqué au fond du vagin. Il y eut au total 25 
inillicuries détruits. 

Le 24 février 1921, une nouvelle application de radium, vaginale 
seulement, fut faite, d’une durée de 4 jours, pendant lesquels furent 
détruits 19,2 millicuries. 

Le 24 novembre, la malade, conservant un bon état général, présen- 
tait une grosse infiltration néoplasique du paramétre droit atteignant 
Ja paroi latérale bassin. Deux injections sous-cutanées d'un 
extrait de cancer utérin dilué au taux de 10-" lui furent faites le 24 
novembre et le 15 décembre. 

Le 22 décembre, la radiumpuncture des cancers utérins par voie 
zbdominale ayant été conseillée A cette époque, une hystérectomie 
subtotale fut pratiquée par le D' Huguier, Le col était fortement fixt 
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et toute la base du ligament large droit occupée par une grosse masse 
cancéreuse. Le radium fut implanté dans les masses néoplasiques et 
retiré aprés 5 jours d’irradiation pendant lesquels furent détruits 
48 millicuries. 

Le 4 janvier 1922, la malade eut une forte hémorragie ; le 2 février, 
il se produisit une large fistule rectovaginale. 

Le traitement général avait été repris par injections sous-cutanées 
dextraits de cancers utérins dilués au taux de 10-" le 12 janvier et 
il fut continué a raison d’une injection tous les 15 jours jusqu’au 
5 octobre. Dés le mois de juin, la malade reprit des forces, une meil- 
leure mine et un bon appétit, toutefois elle ne pesait encore que 
55 kg. 800 le 5 octobre. 

Le 5 octobre, la dilution fut portée a 10-" et les injections furent 
faites 4 raison d’une par semaine jusqu’au 30 novembre, puis de deux 
par semaine jusqu’au 4 janvier 1923. Le poids qui était le 4 janvier de 
61 kg. 350, s’était élevé a 66 kg. le 4 octobre et la malade reprit son 
travail. Pendant année 1923, le traitement fut plusieurs fois modifié, 
divers extraits de tumeurs furent employés. Le taux de la dilution 
fut porté de 10-” (en janvier) a 10-" en décembre. 

En 1924, les dilutions employées furent de plus en plus étendues, 
passant de 10-" en janvier 4 10-" en juillet. Ces dilutions étendues 
furent mal supportées, la malade ne pesait plus que 63 kg. 500 le 
2 juillet. Elle eut de nouveau des pertes de sang, les douleurs aug- 
mentérent et l’appétit diminua. Le traitement par les extraits de 
tumeur fut interrompu jusqu’en janvier 1925. 

Le 28 janvier 1925, la malade était pale, avait des vomissements 
quotidiens, les bords de Ja fistule rectale étaient ulcérés, saignant 
facilement. Le traitement par les extraits de tumeur fut repris et 
continué a des intervalles variables jusqu’en septembre, mais a une 
dilution moins étendue, au taux de 10-". L’état général s’améliora, 
malgré quelques pertes de sang dont une trés abondante le 3 septem- 
bre. Du 21 octobre au 3 novembre, une série de 12 injections sous- 
cutanées de 1 cm* d’une dilution au taux de 10-" fut bien supportée ; 
mais une nouvelle série de 12 injections d’une dilution au taux de 
10-", faite du 23 décembre au 3 janvier 1926, causa de la fatigue, une - 
diminution de l’appétit et des nausées. 

En 1926, 1927, 1928 et 1929, état général de la malade se maintint 
assez bon d’une maniére générale et surtout il résista 4 quelques essais 
malheureux, notamment en 1926 avec des dilutions d’acide nucléique 
au taux de 10-” qui provoquérent des hémorragies, et, en 1927 avec 
des albumoses et des albumines modifiées. La résistance de Vorga- 
nisme contre le cancer était certainement augmentée. En 1929, les 
pertes de sang ont été rares et peu abondantes. Les douleurs ont 
cessé et Mme Pou... ne prend aucun calmant, pas méme de l’aspirine. 

En 1930, il n’a pas été noté que Mme Pou... ait eu de pertes de 
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sang. Pendant cette année l’appétit a été bon, elle aurait mangé 
davantage et elle aurait une existence normale, si elle n’était incom. 
modée par la fistule rectovaginale (un anus iliaque a été plusieurs fois 
proposé et toujours refusé). 

Actuellement, a titre d’entretien, la protéinothérapie est continuée, 
au moyen de 1 cm* par mois d’une dilution au taux de 10-", adminis- 
trée par voie buccale, de globulines purifiées. 


Ill. — Résultats de la protéinothérapie associée a la chirurgie 


1°) Protéinothérapie employée comme préparation 
a une intervention chirurgicale 


Dans les observations qui vont suivre, la protéinothérapie n’a 
pas été employée a dessein comme préparation 4 une interven- 
tion chirurgicale. Les malades traitées étaient considérées 
comme inopérables et ce ne fut qu’aprés un traitement général, 
plus ou moins prolongé, qu’elles furent opérées. Les bons résul- 
tats obtenus indiquent qu’il y a peut-étre 1a une méthode sus- 


ceptible d’augmenter l’efficacité des exéréses chirurgicales. 


OBSERVATION 15. — Mme Lef..., agée de 37 ans, vient consulter le 
D* Laurence, 4 V’hopital Saint-Joseph, le 11 juin 1930. Elle présente 
une volumineuse tumeur de la presque totalité du sein droit occu- 
pant surtout sa partie supéroexterne. Le sein dans son ensemble est 
turgide, le mamelon est augmenté de volume, saillant. Le sein est 
ferme et recouvert d’une peau un peu rosée, chaude, avec réseau 
veineux trés développé, trés apparent. Il y a deux mois a peine que 
la malade a constaté une petite grosseur dans le sein, qui a trés rapi- 
cement augmenté de volume. II est déja fixé aux plans profonds. Il 
y a de petits ganglions dans l’aisselle, mais il n’y a pas de ganglions 
sus-claviculaires. 

Le diagnostic de mammite carcinomateuse aigué s’impose. Le D' 
Laurence estime contre indiquée une intervention chirurgicale et le 
jour méme il m’adresse la malade. La protéinothérapie spécifique est 
aussitot commencée. Administration chaque jour par voie buccale de 
1 dilution au taux de 10-" de globulines provenant d’épitheé- 
liomas du sein. Le 18 juin, la chaleur locale a disparu, la tumeur est 
mieux limitée, bosselée. Le sein est moins fixé en profondeur, plus 
mobile. Le 9 juillet, la circulation veineuse a disparu et le sein est 
mobile. Les ganglions axillaires ont régressé et sont trés petits. La 
tumeur n’a plus l’aspect de mastite carcinomateuse aigué mais de 
cancer du sein ordinaire. La malade paraissant opérable est adressée 
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4 nouveau au D' Laurence. Celui-ci pratique le 22 juillet Pamputation 
du sein. Le traitement a été continué sans interruption, toujours par 
voie buccale, 4 la méme dose (dilution au taux de 10-"). 

L’examen histologique de la piéce opératoire montre qu’il s’agit d’un 
épithélioma trés infiltrant a cellules indifférenciées atypiques. Quel- 
ques ganglions sont envahis par le cancer. Il y a une réaction conjonc- 
tive importante (1). 

Le traitement vaccinal est réguliérement continué aprés comme 
avant lopération. Le 24 septembre la cicatrice opératoire est bonne, 
mais Mme Lef... souffre un peu dans le sein gauche depuis une 
dizaine de jours. Il est empaté, un peu induré dans sa partie supéro- 
externe. Dans l’aisselle gauche on trouve une adénopathie du volume 
dune grosse olive, dure, mobile. L’état général est bon mais depuis 
une semaine la malade a souvent, le matin, un petit vomissement 
bilieux ou glaireux. Ces vomissements d’abord attribués au traitement 
institué (et qui cependant est continué), sont dis 4 ce que Mme Lef... 
est enceinte. La grossesse a peut-étre déterminé la poussée néoplasi- 
que du sein gauche. Cette poussée néoplasique toutefois n’évolue pas 
et avorte sous V’influence de la protéinothérapie spécifique qui est 
continuée toujours a la méme dose. En effet, l’adénopathie nettement 
diminuée de volume le 5 novembre, n’est plus retrouvée que difficile- 
ment aux examens suivants, réduite 4 un petit nodule scléreux ; lin- 
filtration de sa partie supéroexterne régresse aussi formant un pla- 
card de moins en moins épais et de moins en moins dur, qui nest 
plus percu a la palpation pratiquée le 4 mars 1931. 


OBSERVATION 16. — Le 22 novembre 1928, Mme Pim... a été amputée 
du sein droit, atteint de cancer, par le D' Laurence. 

Le 6 mars 1929, Vopérée, agée de 41 ans, présente au niveau de la 
cicatrice opératoire, un semis de grains durs, pour la plupart, trés 
rapprochés les uns des autres, qui sont autant de petits foyers de 
récidive. Le traitement institué consiste en l’administration par voie 
buccale, d’abord une fois par semaine, puis une fois par mois, d’une 
dilution au taux de 10-" d’un extrait de cancer du sein, trés médiocre 
sinon mauvais, contenant des globulines altérées et une notable pro- 
portion d’albumoses. ; 

Ce traitement détermine un peu de fatigue générale et de diminu- 
tion de l'appétit. Les nodules néoplasiques grossissent lentement, 
deviennent trés durs et fusionnent plus ou moins en un_ placard 
assez cohérent. La malade en souffre, les douleurs sont d’ailleurs trés 
variables d’un jour a lautre. 


(1) Je ne puis, dans ce travail, que noter en passant les examens histolo- 
siques. L.étude histologique des cancers traités par protéinothérapie spécifique 
fera l'objet d'une étude spéciale. 
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Le 25 septembre, un extrait mieux préparé, bien qu’encore assez 
médiocre, est administré, toujours par voie buccale, a raison d’une 
ampoule par mois et au méme taux de dilution 10-”. Les nodules dimi- 
nuent un peu de volume, forment une masse sous-cutanée, de consis- 
tance cartilagineuse, qui parait opérable ; toutefois, tel n’est pas 
VPavis du D* Laurence, consulté le 16 octobre. 

Le 22 janvier 1930, un nouvel extrait de cancer du sein, bien pré- 
paré cette fois et consistant en globulines purifiées, est donné a 
prendre toujours de la méme maniére. Les nodules diminuent, la 
malade en souffre moins. A partir du 7 mai, le méme extrait est 
administré chaque jour, dilué au taux de 10-", puis a dater du % 
novembre au taux de 10-". Les douleurs disparaissent, la malade 
reprend bonne mine et mange bien avec appétit. Les nodules devien- 
nent de plus en plus durs, comme cartilagineux. Ils sont mobiles sous 
la peau et sur les plans profonds. Le placard néoplasique, bien limité, 
mobile, est devenu opérable dans de bonnes conditions. Le D' Lau 
rence en fait Pablation chirurgicale le 9 décembre. L’examen histo- 
logique montre un épithélioma avec forte réaction de défense. 

La protéinothérapie spécifique est encore continuée car deux petits 
grains durs trés éloignés du placard n’ont pas été enlevés. 

Le 4 mars 1931, ’un de ces grains n’est pas retrouvé a la palpation. 


OBSERVATION -17. — En juillet 1929, Mme Lam..., agée de 61 ans, 
consulfe son médecin, le D* Thorel, parce qu’elle se croit atteinte 
Whémorroides. Depuis 8 a 10 mois elle souffre en allant 4 la selle. La 
constipation est opiniatre ; parfois des glaires et du sang enrobent les 
matiéres. L’état général est bon, il n’y a pas d’amaigrissement. 

Le D*' Thorel, ayant constaté une tumeur du _ rectum, adresse 
Mme Lam... au D" Laurence et elle entre dans son service, a l’hopital 
Saint-Joseph, le 10 aout. Le toucher rectal montre une tumeur bour- 
geonnante située 4 3 ou 4 cm. au-dessus du sphincter. Cette tumeur 
qui saigne beaucoup pendant Vexamen, se compose d’une masse 
médiane presque pédiculée, du volume d’une petite noix, implantée 
sur la paroi postérieure du rectum, se prolongeant a droite et a gav- 
che en demi-anneau sur les parois latérales. L’ensemble est mobile, 
sans infitration profonde. Un anus itiaque gauche est pratiqué le 
24 aoit. 

Le 29 septembre et le 23 octobre la malade boit une petite quantité 
d’un extrait de cancer du rectum dilué au taux de 10-”. Une biopsie 
prélevée le 23 octobre confirme qu’il s’agit d’épithélioma infiltrant 4 
cellules cylindriques indifférenciées présentant une trés grande 
activité karyokinétique. I] s’agit d’épithélioma nettement caractérisé 
et a caractéres de malignité trés accusés et non d’une tumeur villeuse 
du rectum, du type décrit récemment par M. Bensaude, 
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La tumeur s’étant modifiée et pédiculisée presque entiérement, le 
D' Laurence en fit ablation le 10 novembre, sous anesthésie locale, 
aprés dilatation de l’anus, comme s’il s’était agi d’une tumeur béni- 
gne, en incisant la muqueuse au ras de la lésion aprés pédiculisation. 
Le D' Laurence, dans la note qu’il a eu Vobligeance de me remet- 
tre pour la rédaction de cette observation (1), précise qu’une 
pareille intervention eat été absolument illogique sans le trai- 
tement général institué d’autre part. 

Ce traitement a été continué, aprés l’opération, toujours par voice 
buccale et a raison d’une ampoule par mois de 1 cm* dune dilution 
du méme extrait de cancer au taux de 10. 

Le 1°" octobre 1930, Mme Lam... présentait un excellent état général, 
une muqueuse rectale souple. La protéinothérapie fut alors continuée 
pendant un mois, & la méme dilution et par voie buccale, mais a 
raison d’une dose par jour. 

Le 18 mars 1931, Mme Lam..., qui avait cessé de donner de ses nou- 
velles, revient, sur convocation, se faire examiner. Il n’y a rien de 
suspect 4 examen du rectum. Il est décidé de supprimer l’anus ilia- 
que et de rétablir le cours normal des matiéres. Par prudence, la pro- 
téinothérapie spécifique est de nouveau prescrite. 


2°) Protéinothérapie employée comme complément 
de intervention chirurgicale 


Aprés une ablation chirurgicale dun cancer paraissant com- 
plete, convient-il d’employer comme traitement complémentaire 
la protéinothérapie spécifique pour augmenter les chances de 
guérison ? 


Dans ce but, irradiation postopératoire a été conseillée et a 
des partisans. La protéinothérapie est certainement plus simple, 
sans inconvénients, et susceptible d’étre continuée trés long- 
temps. A tous égards, elle me parait devoir étre employée de 
préférence. Ce n’est que par des statistiques qu’il sera possible 
de juger la valeur de la protéinothérapie postopératoire. 


(1) Je ne saurais assez remercier le 1) Laurence de toute l’'amabilité avec 
laquelle il m’a toujours si efficacement aidé. 

Je remercie aussi trés vivement tous les chirurgiens de l’hépital Saint-Michel 
et de Il’hépital Saint-Joseph qui ont si utilement et si cordialement encouragé 
et facilité ces recherches. C’est surtout 4 M. et 4 Mme Bucaille et & mon vieil 
et fidéle ami le Dt Oppert que je dois d’avoir pu les poursuivre ; qu’ils veuil- 
lent bien agréer l’expression de ma profonde reconnaissance. 
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IV. — Résultats de la Protéinothépapie associée 
a la Radiothérapie 


La protéinothérapie peut étre employée avant, pendant ou 
aprés lirradiation par le radium ou par les rayons X, comme pré- 
paration ou comme complément de l’irradiation. 


1°) Préparation a la Radiothérapie 


J’ai trés nettement limpression que la protéinothérapie favo- 
rise les applications ultérieures de radium et de rayons X et 
augmente leur efficacité, non seulement parce qu’elle améliore 
état général des malades, mais aussi parce qu’elle rend plus 
radiosensibles les cellules néoplasiques malignes. 

Des observations de malades actuellement en cours de traite- 
ment, chez lesquels une irradiation n’a été tentée parce qu’ils 
ont tout d’abord bénéficié de la protéinothérapie, me permettra, 
je Vespére, de démontrer le bien-fondé de cette opinion. Voici 
cependant une observation oti la radiothérapie parait avoir di 
une partie de son efficacité au traitement antérieur. 


OBSERVATION 18. — Le 9 octobre 1929, M. Van den B..., Agé de 55 ans, 
vient consulter 4 VPhopital Saint-Joseph pour des adénopathies cer- 
vicales qui ont débuté il y a six semaines et qui ont grossi peu a peu. 

Il présente une grosse masse ganglionnaire de la région sous-maxil- 
laire droite, mal limitée et se prolongeant dans la région caroti- 
dienne, ot lon reconnait, dans un empatement diffus, une adénopa- 
thie principale du volume d’un gros ceuf de poule et en avant de 
celle-ci une autre adénopathie de moindres dimensions. Dans l’en- 
semble la masse ganglionnaire est dure, fixée. Il s’agit manifestement 
d’adénopathies secondaires. 

Le malade ne souffre pas de la gorge. L’examen de la bouche mon- 
tre a la face interne de chaque joue des lésions de leucoplasie buccale, 
un peu végétantes a droite. Le siége du néoplasme primitif passe 
inapercu. 

Administration par voie buccale d’un extrait d’épithélioma épider- 
moide du col de l’utérus, dilué au taux de 10-” a raison d’une ampoule 
par mois (9 octobre, 6 novembre, 4 décembre et 8 janvier 1930). 

Le 23 octobre, la masse ganglionnaire a trés nettement diminué de 
volume et s’est ramollie en un point. Le 30 octobre, une adénopathie 
s’est ouverte & la peau et son contenu s’est évacué comme s’il s’agis- 
sait d’une adénopathie inflammatoire simple, 
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Le 13 novembre, il ne reste qu’une petite lésion cutanée analogue a 
un furoncle. Une autre adénopathie se ramollit de méme et s’ouvre 
4 la peau. Le 4 décembre, la masse ganglionnaire a considérablement 
diminué et il ne persiste plus qu’un ganglion profond carotidien, du 
volume d’une féve et deux petites lésions cutanées, dans la région 
sous-maxillaire, analogues a des reliquats de furoncles. Pendant ce 
temps, le poids du malade qui était de 61 kg. 100 le 9 octobre, a pro- 
gressivement atteint 64 kg. 500. Il se sent trés bien et a un excellent 
appétit, nettement augmenté. La leucoplasie buccale est ameéliorée, 
mais relativement peu. 

Le 8 janvier 1930, les masses ganglionnaires ont disparu, y compris 
l'adénopathie carotidienne et il ne reste plus dans cette région, qu’une 
sorte d’infiltration dure, diffuse, qui parait surtout scléreuse. Or, le 
malade commence a étre géné pour avaler. 

Le 5 février, la géne de la déglutition est plus accusée, le malade 
éprouve un peu de difficulté 4 écarter les machoires, par contre, la 
leucoplasie buccale, trés améliorée a droite, a presque disparu a gau- 
che. Il est envoyé au D' Hubert qui constate une ulcération 4 bords 
bourgeonnants au niveau de la partie droite de l’’amygdale linguale 
et empiétant sur la paroi latérale droite du pharynx, au-dessous de 
lamygdale palatine. L’examen histologique d’une biopsie prélevée le 
38 février, par le D" Hubert, confirme qu’il s’agit d’épithélioma infil- 
trant. 

Le 5 mars, il est encore donné a prendre par voie buccale le 
contenu d’une ampoule de l’extrait d’épithélioma épidermoide, pré- 
cédemment employé toujours en dilution, au taux de 10-". Puis le 
malade est dirigé sur le service de radiothérapie profonde. Les séan- 
ces de radiothérapie ont été faites, par le D" Rabreau, les 11 mars, 
1" et 19 avril, 8 et 22 mai, 4 juin, 8 et 22 juillet. Au total, il a été 
administré 5.000 R. A la suite de ce traitement, il y a une réaction 
pharyngée assez vive. 

Le 22 octobre, M. V. de B:.. présente un excellent état général. Le 
D' Hubert et le D' Girard ne constatent le 28 octobre aucune ulcéra- 
tion ni aucune infiltration de la base de la langue ni de la paroi pha- 
ryngée droite, mais seulement deux petites encoches cicatricielles 
du bord libre de l’épiglotte. Dés le 22 octobre, le traitement par pro- 
téinothérapie spécifique a été repris, toujours en faisant usage d’une 
dilution au taux de 10-", mais il est donné chaque jour une dose de 
cette dilution pendant 60 jours consécutifs. 

M. V. d. B... a donné, en janvier 1931, de ses nouvelles. Son état 
était alors aussi satisfaisant que possible. 
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2°) Complément de la Radiothérapie 


Il est plus aisé de donner des preuves de l’efficacité de la pro- 
téinothérapie comme complément de la radiothérapie. Avant de 
rapporter quelques observations qui me paraissent démonstra- 
tives, je tiens a faire remarquer que la protéinothérapie ne doit 
pas suivre immédiatement les traitements effectués par le radium 
ou les rayons X. Elle risque en effet d’étre alors mal supportée. 
Je crois qu’il est plus prudent de laisser un intervalle de deux 
mois environ entre la derniére irradiation et le début de la pro- 
téinothérapie spécifique. 


OBSERVATION 19. — Mme Bui..., Agée de 53 ans, hospitalisée dans le 
service du D* Laurence a l’hopital Saint-Joseph, présente le 12 mars 
1930 un cancer de la partie supéro-interne du sein droit ayant débuté 
il y a deux ans environ. C’est une tumeur dure, bosselée, adhérente 
a la peau, un peu adhérente en profondeur. Un cordon néoplasique 
dur relie la tumeur au mamelon. Il n’y a pas d’adénoptahie. L’inter- 
vention chirurgicale qui serait anatomiquement possible, se trouve 
contre-indiquée du fait d’une aortite et d’un début de cirrhose atro- 
phique du foie. 

Il est décidé de traiter la malade par la protéinothérapie spécifique 
associée 4 la curiethérapie. Le 12 mars, elle boit une dilution au taux 
de 10-" de globulines extraites d’un cancer du sein et le 15 mars, il 
est procédé 4 la radiumpuncture. Celle-ci est effectuée au moyen de 17 
aiguilles radiféres 4 paroi de platine épaisse de 5/10 de millimétre, 
contenant 1,33 milligramme de radium élément et fournissant 10 
microcuries par heure. Les aiguilles sont implantées a la périphérie 
de la tumeur et tout le long du cordon néoplasique qui aboutit au 
mamelon. Elles sont retirées le 25 mars, aprés 10 jours d’irradiation 
pendant lesquels ont été détruits 40,800 millicuries. 

Le 28 mai, il persiste au centre de la tumeur insuffisamment irradié 
un nodule dur du volume d’une noisette, 4 peine adhérent a la peau, 
non adhérent en profondeur. Tout le reste de la tumeur a disparu et 
les tissus sont souples. La protéinothérapie est reprise le 28 mai et 
chaque jour il est administré par voie buccale une dilution au taux 
de 10-" de globulines extraites d’un cancer du sein. La régression du 
nodule se fait progressivement et le 19 novembre il est plus petit 
qu’un noyau de cerise. La protéinothérapie spécifique est alors conti- 
nuée quotidiennement avec une dilution au taux de 10-*". Le 28 jan- 
vier 1931, il ne persistait plus qu’un minime épaississement parais- 
sant uniquement scléreux. 
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OBSERVATION 20. — Le 9 mai 1928, Mme N. M..., Agée de 29 ans, 
mest envoyée par le D' Lanos pour que je lui fasse une application 
de radium comme préparation a une hystérectomie. Elle est en effet 
atteinte de cancer utérin paraissant 4 la limite de l’opérabilité, déve- 
loppé surtout dans le canal cervical et dans l’épaisseur de la lévre 
supérieure. Une biopsie montre qu’il s’agit d’un épithélioma a cellu- 
les différenciées suivant le type épidermoide. 

Le 9 mai, la malade boit une dilution au taux de 10-" d’un extrait 
de cancer utérin et l’application de radium est faite le 12 mai. La 
cavité utérine ne peut étre retrouvée a Vhystérométre. Le col est 
évidé A la curette et dans la cavité ainsi creusée est introduit un dis- 
positif contenant deux tubes radiféres placés bout a bout. Deux 
autres tubes semblables sont appliqués de part et d’autre du_ col 
dans les culs-de-sac vaginaux. Les tubes radiféres contiennent 
6 mgr. 66 de radium élément et détruisent 50 microcuries par heure. 
La durée de Virradiation fut de 10 jours pendant lesquels furent 
détruits 48 millicuries. 

L’application de radium ne détermina qu’une régression partielle 
du néoplasme. Le 11 juillet, ’examen gynécologique faisait constater 
au fond du vagin et en arriére la persistance d’une infiltration néo- 
plasique saignant un peu au toucher et fixant un peu l’utérus. L’hys- 
térectomie était contre-indiquée et le D" Lanos renonca 4 la prati- 
quer. 

Le malade prit par voie buccale un extrait de cancer utérin, riche 
en globulines, dilué au taux de 10-", les 1°° aoat et 1° septembre. Le 
26 septembre, elle présentait un bon état général, une bonne mine, a 
lexamen gynécologique on constatait au fond du vagin et en arriére 
une petite ulcération, de dimensions inférieures a celles d’une piéce de 
0,50 centimes et sur la paroi antérieure du vagin, un petit nodule dur, 
du volume d’un grain de blé, saignant facilement. 

Du 26 septembre au 21 novembre, Mme N. M... but chaque jour une 
petite quantité (1 cm*) du méme extrait, 4 la méme dilution. L’ulcéra- 
tion se transforma en un petit nodule dur, puis les nodules (celui 
de la paroi antérieure et celui remplacant l’ulcération) diminuérent 
peu & peu de volume. Mais la malade se trouva lasse, fatiguée, elle 
eut des nausées et le traitement fut continué jusqu’au 5 décembre a 
raison de 2 ampoules, puis, aprés le 5 décembre, d’une ampoule 
Seulement par semaine. 

Le 26 décembre, le vagin était souple, les nodules presque disparus, 
4 peine perceptibles 4 Ja palpation. 

En janvier 1929, la malade souffrit de la fosse iliaque droite. Il 
sagissait d’appendicite. Le 16 février, le D" Lanos opére Mme N. M... 
Il fait une laparotomie médiane, constate une appendicite légére, bien 
caractérisée, et enléve l’appendice. Mais l’appendice enlevé, il explore 
lutérus,.le trouve petit, sclérosé, mobile. Les ligaments larges sont 
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absolument souples. En raison de ces constatations, il termine lin. 
tervention par une hystérectomie totale. En arriére, il n’y a aucune 
adhérence, mais en avant la vessie est collée par du tissu fibreux sur 
le col. Elle peut toutefois ¢tre libérée sans étre blessée. 

L’examen histologique de la piéce opératoire montra un_ utérus 
petit, scléreux, ne renfermant aucun vestige de cancer. 

La guérison s’est maintenue. Mme N. M... a été revue et examinée 
a plusieurs reprises, toujours en excellent état général et local et 
nous avons recu de ses bonnes nouvelles en janvier 1931. 


OBSERVATION 21. — Le 15 février 1929, Mme Lef..., agée de 63 ans, 
vient 4 la consultation de l’hépital Saint-Michel se plaignant d’avoir 
depuis plusieurs mois des pertes de sang et d’eau sale. Depuis le 
mois d’aoit 1928 elle souffre de douleurs irradiées dans la jambe 
gauche. Ses forces sont diminuées. 

La malade est obése et l’examen gynécologique ne permet pas 
d’apprécier le volume du corps de l’utérus. Toute la portion vaginale 
du col est transformée en une masse bourgeonnante saignant facile- 
ment au toucher, du volume d’une noix. Une biopsie montre qu’il s’agit 
dun épithélioma infiltrant a cellules faiblement différenciées suivant 
le type épidermoide 

Les 15 et 22 février il est donné a prendre par la bouche une 
dilution au taux de 10-" d’un extrait de cancer du col de l’utérus 
assez riche en globulines. 

Le 27 février une application de radium est faite avec le D' J. 
Récamier. Elle est effectuée avec 5 tubes radiféres contenant chacun 
6 mgr. 66 de radium élément et fournissant 50 microcuries d’émana- 
tion par heure. La filtration est de 1 mm. de platine, quelques 
centiémes de millimétre d’aluminium et quatre millimétres de 
caoutchouc pur. Trois tubes sont placés bout 4 bout dans la cavité 
utérine, deux tubes sont placés de part et d’autre du col dans les 
culs-de-sac latéraux du vagin. Durée de Virradiation 10 jours; 
m.c.d. = 60. L’ingestion d’extrait de cancer est prescrite 4 nouveau 
comme antérieurement. L’ampoule prise le 31 mai aprés un intervalle 
de prés de 3 mois détermina néanmoins de la fatigue pendant deux 
jours. Le contenu d’une autre ampoule fut absorbé le 21 juin et 
bien supporté. En juillet la malade fit une congestion pulmonaire et 
la protéinothérapie se trouva interrompue. 

Le 29 novembre, la malade se plaint de souffrir depuis 8 jours de 
la jambe droite, au point qu’elle marche en boitant. Par le toucher 
vaginal et mieux encore par le toucher rectal on sent une infiltration 
de la base du ligament large droit. La protéinothérapie est reprise 
a raison d’une ampoule par mois, dont le contenu (une dilution au 
taux de 10-" de globulines bien purifiées provenant d’un cancer du 
col de lutérus) est absorvé par la bouche. 
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Dés le 20 décembre la malade marche mieux. Le 28 mars 1930 le 
toucher vaginal et le toucher rectal montrent une amélioration trés 
nette. L’infiltration a trés notablement diminué. A partir du 25 mai 
Mme Lef... prend chaque jour une dose du méme extrait au méme 
taux de dilution. Le 13 juin on ne trouve plus rien de suspect au 
toucher vaginal ni au toucher rectal. La malade ne souffre plus de 
sa jambe, mais elle s’en sert mal. Les troubles sont vraisemblablement 
dus 4 une adénopathie non perceptible cliniquement. 

La protéinothérapie est continuée quotidiennement jusqu’au 24 
septembre. 

Elle est reprise le 31 octobre toujours avec le méme produit, mais 
dilué au taux de 10-, une dose par jour. La malade ne se plaint 
plus de sa jambe. 

Le 6 mars 1931, examen clinique ne montre rien d’anormal. Il 
est trop tot pour affirmer une guérison dont Mme Lef... présente 
toutes les apparences. 


OBSERVATION 22. — Quand le 28 décembre 1927, M. Mal..., agé de 
68 ans, vient consulter 4 ’hépital Saint-Joseph, il y a déja deux mois 
quil souffre de la langue, et les douleurs s’irradient a l’oreille gauche. 
ll n’est pas géné pour manger, ni parler, toutefois la mobilité de la 
langue est trés diminuée et il ne peut guére la tirer hors de la 
bouche. 

A examen, on constate une tumeur infiltrée dans le bord latéral 
gauche de la langue et .la partie correspondante du plancher de la 
bouche, du volume d’une grosse féve, dure, saillante, un peu papillo- 
mateuse en surface, mais non ulcérée. Il n’y a pas d’adénopathie. 
Une biopsie aussitét prélevée précise qu'il s’agit d’épithélioma 
infiltrant a cellules différenciées suivant le type épidermoide cutanéo- 
muqueux. Ce sont pour la plupart de grosses cellules 4 protoplasme 
abondant, assez clair, présentant une moyenne activité karyokiné- 
tique. Le réseau filamenteux d’union est peu développé. Beaucoup de 
cellules sont vieillies. Il y a peu de kératinisation et l’évolution 
cornée n’aboutit qu’a la formation de quelques squames parakéra- 
losiques rarement groupés en perles épidermiques. Les cellules 
épithéliomateuses forment des cordons  irréguliers épais, trés 
rapprochés les uns des autres, le stroma conjonctif étant réduit a de 
minces travées. 

Une radiumpuncture est décidée. En attendant il est remis au 
malade un extrait de tumeur épidermoide, d’ailleurs assez médiocre, 
dont il boit une ampoule immédiatement le 28 décembre et une autre 
i un mois d’intervalle le 25 janvier. Localement le néoplasme est 
demeuré stationnaire. L’état général, d’ailleurs bon, a été plutét 
amélioré et le poids est passé de 61 kgr. 900 le 4 janvier a 63 kgr. 500 
le 25 janvier. 


But. pu Cancer 1931, — T. XX, 17, 


cune 
x sur 
térus 
ninée 
al et 
avoir 
lis le 
ambe 
| pas 
‘inale 
acile- 
s’agit 
ivant 
une 
térus 
D' J. 
nana- 
Iques 
; de 
avite 
s les 
UTS 
iveau 
rvalle 
deux 
in et 
re et 
rs de 
icher 
ation 
prise 
yn au 
r du 


f 
4 
ta 


246 H. RUBENS-DUVAL 


La radiumpuncture est pratiquée le 28 janvier 1928 en collabora. 
tion avec le D' Barbet. Les aiguilles radiféres employées contiennent 
1 mgr. 33 de radium élément, l’épaisseur de leur paroi de _platine 
est de 5/10 de mm.; elles fournissent 10 microcuries par _heure, 

Quatre aiguilles sont introduites a travers la peau de la région 
sous-maxiliaire dans le plancher de la bouche; sept autres sont 
placées par voie buccale dans le plancher de la bouche et le bord 
latéral gauche de la langue. 

Les aiguilles, bien tolérées, sont retirées le 7 février aprés 10 jours 
@irradiation. Il y a eu 26,4 millicuries détruits. 

Le 15 février la réaction est modérée, le malade a maigri et ne pése 
plus que 59 kgr. Le 21 mars il a repris du poids (61,800), mais il 
continue de souffrir d’élancements douloureux partant de la langue 
et irradiés 4 loreille. Dans la région sous-maxillaire on constate une 
infiltration dure, mal limitée, englobant la glande sous-maxillaire et 
sans doute des adénopathies, et se continuant avec l infiltration du 
plancher de la bouche qui demeure dure, fixant le bord gauche de la 
langue. En raison de cette récidive (encore plus nette le 28 avril), 
un traitement par des extraits de tumeurs est institué dés le 21 mars, 
a raison d’une ampoule par mois (taux de la dilution 10-"). Dés le 
25 avril le malade se trouve mieux. L’infiltration diminue progressi- 
vement, mais lentement car elle persiste encore quelque peu un an 
plus tard. Au mois de mai il ouvre mieux la bouche, et normalement 
au mcis de juin..Les élancements douloureux irradiés a Jl oreille 
diminuent d’intensité et de fréquence, mais jusqu’en décembre 1928, 
le malade continue a en ressentir. ! 

Le poids a progressivement et trés réguliérement augmenté, passant 
de 61 kgr. 800 le 21 mars 1928 4 70 kgr. 500 en novembre 1928. II s’est 
depuis maintenu 4 70 kgr. 500 ou au-dessus. 

La protéinothérapie spécifique a été et est systématiquement conti- 
nuée 4 raison d’une ampoule par mois. M. Mal... revient assez réguliére- 
ment se faire examiner aux intervalles fixés. Le 7 janvier 1931 son état 
général et son état local étaient aussi satisfaisants que possible. 


OBSERVATION 23. — Mme Cha... avait 38 ans quand le D* J. Récamier 
lui fit en décembre 1924 un anus iliaque pour cancer du rectum. 

Une biopsie prélevée le 30 janvier 1925 montra un épithélioma de 
type épidermoide provenant d’une métaplasie pavimenteuse de 
Vépithélium cylindrique de la muqueuse rectale. 

Une application de radium fut faite le 5 février par le D' Récamier 
au moyen d’une sonde rectale contenant des tubes radiféres. La durée 
de l’application de radium fut de 7 jours. Aprés cette application, le 
Récamier voulait intervenir chirurgicalement et faire l’ablation 
du rectum. La malade s’y est toujours refusée. 

Depuis application de radium, elle a été traitée uniquement pat 
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des extraits de cancer du rectum de valeur trés inégale, prescrits 
successivement suivant les tatonnements d’une technique qui ne 
sest précisée que peu a peu. 

Du 25 avril 1925 au 5 juin 1926 un extrait de cancer du rectum 
renfermant surtout des globulines fut employé en injections sous- 
cutanées de 1 cm’ d’une dilution d’abord au taux de 10-" (injections 
espacées 4 3 semaines puis 4 15 jours d’intervalle), puis de 10-* (une 
série de 12 injections quotidiennes en octobre), puis de 10-" (une 
serie de 10 injections quotidiennes en janvier 1926), enfin de 10-” 
(injections espacées 4 15 jours ou un mois dintervalle). Pendant ce 
temps, ’état général se maintient bon, l’appétit satisfaisant, sauf 
quelques nausées ; le poids varia entre 43 et 44 kg. La malade ne 
souffrait pas, le néoplasme saignait rarement et peu. 

Revenant a l’acide nucléique et pensant que les insuccés des pre- 
miers essais étaient dus aux impuretés contenues dans les produits 
alors employés, je fis faire des injections d’une solution d’acide 
nucléique paraissant pur, provenant d’un épithélioma du_ rectum, 
diluée 4 10-", d’abord une seule injection le 3 juillet, puis une série 
de 3 injections les 16, 17 et 18 aotit. Le poids tomba a 42 kg. 500 le 
18 septembre ; le néoplasme saigna davantage et il vint du sang par 
anus naturel et par l’anus artificiel. 

Malgré un retour aux injections de globulines diluées a 10-”, a rai- 
son d’une injection sous-cutanée par mois, la chute de poids s’accen- 
tue et le 10 juin 1927, le malade ne pése plus que 39 kg. 600. Ce jour, 
un nouveau changement de traitement, malheureux, est fait. I] est 
injecté sous la peau 1 cm* d’une dilution au taux de 10-” d’un extrait 
de cancer du rectum contenant surtout des albumines et des albu- 
moses. A la suite de cefte injection la malade eut de la diarrhée et 
souffrit davantage En juillet, les troubles digestifs se sont’ accusés : 
perte de l’appétit, vomissements fréquents, l’augmentation des dou- 
leurs a nécessité temporairement l’emploi de la morphine. L’amai- 
grissement s’est accentué et la malade est arrivée 4 ne plus peser que 
37 kg. 

Peu a peu la crise douloureuse se calma, la malade cessa de souffrir, 
lappétit revint et la malade reprit du poids (38 kg. 500 le 28 aoit). 

Le 14 octobre 1927, le traitement par un extrait contenant surtout 
des globulines est repris, a par voie buccale, et en utilisant 
toujours une dilution au taux de 10-", A raison d’une ampoule par 
mois. 

Le 9 mars 1928, le toucher rectal pénible ne permettait guére de 
constater autre chose qu’un rétrécissement et déterminait un écou- 
lement de sang. Le toucher vaginal faisait sentir au dela du cul-de-sac 
postérieur une masse dure dont les dimensions ne pouvaient étre pré-_ 
cisées. Seule la persistance d’une tumeur pouvait étre affirmée. 

Le traitement fut poursuivi avec des solutions de globuline de plus 
en plus purifiées, administrées a intervalles variables (un mois, une 
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semaine, quinze jours, deux mois, suivant les tatonnements), toujours 
diluées au taux de 10-” jusqu’au 14 novembre 1930. Pendant tout ce 
temps la malade gagna sa vie en travaillant et méme en_ travaillant 
beaucoup. Le poids augmenta assez réguliérement, bien que Mme Cha... 
se retienne de manger a sa faim, 4 midi, pour ne pas étre incommo- 
dée le jour par les évacuations de son anus artificiel, et atteignit 
44 kg. 100 le 14 novembre 1930. 

Il n’y eut plus que des écoulements glaireux plus ow moins abon- 
dants, surtout par l’anus artificiel, rarement des écoulement de sang. 

Depuis le 14 novembre 1930, Mme Cha... boit chaque jour ce qui 
semble étre le meilleur mode d’administration, une dilution au taux 
de 10-" de globulines purifiées provenant de cancers du rectum. Le 
13 février 1931, son poids était de 44 kg. 600 et son état aussi satis- 
faisant que possible. 


3°) Avant, pendant, et aprés irradiation 


La protéinothérapie spécifique utile comme préparation a l’ae- 
tion du radium ou des rayons X, efficace comme complément de 
irradiation effectuée, parait étre non moins indiquée au cours 
_ de la radiothérapie. 

Ce qui est dangereux, c’est d’instituer la protéinothérapie spé- 
cifique peu de temps aprés une irradiation. L’inverse n’est point 
vrai. Une irradiation peut étre faite immédiatement aprés un 
traitement par les extraits de cancer, quelqu’ait été sa durée 
antérieure. 

Maintenant que j’administre chaque jour les globulines spéci- 
fiques des cancers en un traitement continu, je ne |’interromps 
pas du fait d’une irradiation. Il est prescrit avant, pendant et 
aprés V’irradiation. 

Cette association est parfaitement supportée et me parait cons- 
tituer un réel progrés, mais il y a encore peu de temps que je 
Vemploie et il serait prématuré d’en dire davantage. 


Vv. — Valeur de la Protéinothérapie 


La protéinothérapie est un traitement général fondé sur les 
réactions de l’organisme, son efficacité dépend done nécessaire- 
ment des aptitudes de l’organisme a réagir. L’étude des biopsies 
prises avant et au cours de la protéinothérapie montre que cette 
thérapeutique renforce les réactions de l’organisme, accentuant 
celles qui étaient déja ébauchées et suivant le méme processus. 
Ce sera l’objet d’un travail ultérieur. Me bornant dans celui-ci 
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aux observations cliniques, je le terminerai en opposant lune a 
autre deux observations qui me paraissent prouver le bien-fondé 
de cette assertion. 


OBSERVATION 24, —- Le 29 janvier 1925, Mme Dir..., Agée de 33 ans, 
est opérée par le D' Lanos, a ’hdpital Saint-Joseph, d’un kyste végé- 
tant de l’ovaire droit, ablation du kyste aprés ponction et résection 
dune portion de l’épiploon envahi par la tumeur. L’examen histolo- 
gique montre un épithélioma germinatif de Povaire. 

Le 18 février, le traitement général est commenceé ; injection sous- 
cutanée de 1 cm* d’un extrait de cancer de Vovaire, riche en globu- 
lines, dilué au taux de 10-". Le jour méme, l’opérée s’est trouvée fati- 
guée, éprouvant une sorte de courbature générale. Les jours suivants, 
elle s’est sentie mieux et les injections ont été renouvelées 4 un mois 
Wintervalle et parfois méme davantage jusqu’au 9 décembre. Du 9 
au 24 décembre 1925, fut faite une série de quinze injections sous- 
cutanées quotidiennes d’un autre extrait de cancer de Vovaire (épi- 
thélioma germinatif) dilué au taux de 10-". La premiére semaine de 
ce traitement la malade a eu des vomissement, puis les troubles 
digestifs ont disparu. Le 10 février 1926, ’appétit est excellent, aug- 
menté. Une nouvelle série de 15 injections sous-cutanées quotidiennes 
du méme extrait d’épithélioma germinatif de Vovaire, mais dilué au 
taux de 10-", est faite a partir du 15 février. Puis des séries de 
3 injections sous-cutanées du méme produit et 4 la méme dilution 
sont faites les 5, 6 et 7 mai, 9, 10 et 11 juin, 8, 9 et 10 septembre. Deux 
injections semblables ont encore été faites séparément les 24 décem- 
bre 1926 et 24 janvier 1927. 

En mars 1927, un nouvel extrait de cancer de l’ovaire (épithélioma 
germinatif) plus riche en globulines, a été employé, toujours en dilu- 
tion, au taux de 10-", d’abord par séries de 3 injections sous-cutanées 
consécutives (les 28, 29 et 30 mars, les 4, 5, 6 mai, les 15, 16 et 17 juin 
et les 1°", 2 et 3 aout), puis par voie buccale en doses espacées a un 
mois environ d’intervalle. Tel a été, sauf quelques interruptions, le 
traitement suivi d’octobre 1927 a octobre 1928. 

Deux autres extraits ont été encore successivement employés, tou- 
jours par voie buccale et 4 un mois d’intervalle, toujours en dilution 
au taux de 10-" a partir d’octobre 1928 pendant les années 1929 et 
1930. 

Les examens répétés au cours de ce traitement n’ont rien montré 
d’anormal ni au toucher vaginal, ni 4 la palpation adbominale. L’état 
général en 1931 est excellent et la malade présente toutes les apparen- 
ces d’une guérison. 

Est-ce 4 dire, 4 supposer qu’elle soit obtenue, qu'elle soit due uni- 
quement a la protéinothérapie spécifique ? 

Le traitement a comporté bien des tatonnements, des extraits de 
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valeur trés inégale ont été successivement employés, 4 des dilutions 
variant de 10-" a 10-”, tant6t en injections sous-cutanées, tantét par 
voie buccale, tanté{ par série de 15 jours de traitement, tantét par 
prises espacées 4 un mois et plus d’intervalle. Il a cependant été bien 
supporté d’une maniére générale, sauf de temps 4 autre un peu de 
fatigue. Il en a été ainsi, pensons-nous, parce que la malade possédait 
déja spontanément une aptitude particuliére 4 se défendre contre le 
cancer. 

En effet, le 2 aotit 1923, le D' Lanos l’avait opérée une premiére 
fois d’un kyste végétant paraovarien gauche. Le kyste, trés adhérent, 
avait été difficile 4 enlever. Déja, il avait été constaté des noyaux 
néoplasiques sur le péritoine pariétal de la fosse iliaque droite. 

De 1923 a 1925, les défenses de Vorganisme ne furent aidées par 
aucun traitement et cependant, si elles n’empéchérent pas le dévelop- 
pement d’une tumeur ovarienne droite, elles retardérent au moins 
Vévolution des noyaux néoplasiques péritonéaux. L’aide thérapeuti- 
que donnée de 1925 a 1931 semble les avoir stimulées et avoir parfai- 
tement augmenteé leur eflicacité. 


OBSERVATION 25. — Mlle Roc..., a subi ablation du sein gauche le 
11 mai 1929. En juin 1930, une récidive est apparue sur la cicatrice 
opératoire, en juillet, elle a commencé a souffrir du bras gauche. Vers 
la méme époque, un écoulement de sang s’est produit par le mamelon 


droit, puis le mamelon s’est rétracté. 

Quand Mile Roc... nous est adressée le 11 octobre 1930, la cicatrice 
opératoire est déprimée, rétractée, capitonnée, adhérant fortement 
aux plans profonds. Toute la peau voisine est dure, cartonnée, rou- 
geatre. De cette zone partent des marbrures rougeatres qui dépassent 
la ligne médiane, s’étendent vers le sein droit, atteignent en bas Pap- 
pendice xyphoide. 

Le bras gauche et surtout Vavant-bras sont oedématiés. Dans le 
creux sus-claviculaire gauche et tout le long du cou a gauche il y a 
de gros ganglions durs. 

Le sein droit est gros, lourd, le mamelon est rétFacté, mais on ne 
sent pas de tumeur nette. Dans Vaisselle droite, il y a quelques petits 
ganglions souples. 

La malade qui a 45 ans est robuste ; elle n’est pas amaigrie, et l'état 
général serait bon si elle n’était extrémement affectée de son état. Elle 
n’ignore rien en effet de sa gravité, ayant soigné sa grand’mére, sa 
mére et tout récemment sa sceur, qui sont mortes toutes trois de can- 
cer du sein. Elle est désolée d’autant plus qu’elle a des embarras 
@argent. Affligée a tous égards, elle pleure nuit et jour. 

Le traitement, institué avec une bonne technique (absorption pat 
voie buccale, chaque jour, d’une dilution au taux de 10-”), d’un bon 
produit, ne donne aucune amélioration, 
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Le 18 octobre, une petite ulcération se produit sur la cicatrice 
opératoire, elle s’accroit peu a peu. 

Un traitement par les rayons X, commencé le 8 novembre, n’est pas 
supporté et doit étre abandonné. 

La protéinothérapie spécifique est continuée avec une dilution au 
taux de 10-, toujours sans aucun résultat appréciable. Le 10 décembre 
apparait du subictére. Le 24 décembre, c’est un ictére assez foncé, les 
membres inférieurs sont cedématiés. La malade succombe le 27 
décembre. 


Les observations Roc... et Dir... montrent que lefficacité de 
la protéinothérapie spécifique, comme de la radiothérapie et de 
la chirurgie, dépend des réactions spontanées de défense de l’or- 
ganisme. Quand ces réactions sont abolies, notamment par un 
état de dépression morale, la thérapeutique est impuissante. 
Lorsqu’elles existent, elles peuvent étre stimulées, augmentées, 
dirigées et vraisemblablement rendues assez efficaces pour deve- 
nir un important facteur de guérison. 

La protéinothérapie agit favorablement dans les bons cas ; elle 
échoue dans les mauvais. I] en est de méme de toute thérapeu- 
tique. 

Les bons cas, ce sont les cas récents, peu étendus. Ce sont 
aussi et surtout, puisqu’il s’agit d’un traitement fondé sur les 
réactions générales et locales de Vorganisme, les cas ot l’état 
général et le moral sont demeurés bons, ott les tissus normaux 
adjacents & la tumeur ont conservé leur vitalité. Ce sont souvent 
par suite les cas qui n’ont pas encore été traités, dont la qualité 
des tissus n’a pas été amoindrie. Les cancers ulcérés, les can- 
cers récidivés, surtout les cancers récidivés aprés de fortes irra- 
diations, les cancers aggravés par une infection microbienne 
surajoutée, sont les cancers les plus difficilement modifiés par la. 
protéinothérapie. 

La protéinothérapie spécifique des cancers est capable de 
donner, 4 elle seule, des guérisons, mais elles peuvent ne sur- 
venir qu’aprés un temps trés long. Aussi convient-il de ne l’em- 
ployer seule que dans les cas ot la chirurgie et la radiothérapie 
sont contre-indiquées. C’est un traitement général qui ne doit 
pas faire négliger les traitements locaux, mais les préparer et 
les compléter. Les traitements locaux, chirurgicaux ou radiothé- 
rapiques, ont en effet l’avantage de la rapidité d’action. Lorsqu’ils 
sont possibles dans de bonnes conditions, ils constituent la partie 
essentielle de la thérapeutique anticancéreuse. 
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A propos de l’article sur les tumeurs thyroidiennes 
des Salmonidés, signé A. Peyron et L. Thomas 


pr 
sel 
PAR tet 
tic 
L. THOMAS 
m 
ar 
N’ayant pu assister 4 la séance du 15 décembre 1930, j’ai pris aj 
connaissance par le Bulletin n° 9, tome XIX, d’un article publié 
par M. Peyron, en nos deux noms, sans que les épreuves m’aien I 
été communiqueées. S 
M. Peyron, sans m’en avoir avisé, a rédigé une importante q 


revue critique, d’aprés un chapitre exclusivement destiné 4 ma 

thése de doctorat és sciences en préparation ; or, il était entendu, 
entre M. Peyron et moi, qu’une courte note historique (rédigée 
par moi) serait seulement publiée 4 occasion d’une description 
histologique, trés bréve elle-méme (rédigée par lui), & propos de 
deux cas de tumeurs thyroidiennes pisciaires. 

Je tiens a protester énergiquement contre ce procédé et a 
apporter ici les correctifs indispensables aux nombreuses erreurs 
et omissions, tant matérielles que doctrinales, commises par 
M. Peyron, interprétant, de facon fantaisiste, des chiffres et des 
faits cités exactement dans mon manuscrit. 

Je m/’attache dans la note objective ci-aprés a relever, page 
par page, cette série d’erreurs, peu compatibles avec la haute 
tenue scientifique du Bulletin (1), rétablissant, ca et la, des don- 

nées documentaires, arbitrairement éliminées. 


Historique (page 795). 


Cest en 1883 (et non 1885) qu’un Allemand, R. Bonnet, a 
publié, pour la premiére fois, la description d’une épidémie de 
tumeurs thyroidiennes chez Trutta lacustris, tumeurs situées, 
non pas « au plancher de la bouche », mais bien au contraire 


(1) Ce relevé fera ressortir, de plus, la preuve évidente de l'utilisation, 
malgré moj — et en toute méconnaissance du sujet — dossier m’appal- 
tenant. 
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surtout a l’endroit classique d’élection des tumeurs visibles : la 
région isthmique. Mortalité totale : 3.000 poissons. (et non 6.000). 

Fait curieux : l’affection constatée en Allemagne est retrouvée 
8 ans aprés en Nouvelle-Zélande, et cette fois chez l’espéce spé- 
cialement sensible : Salvelinus fontinalis. Dans sa « Note sur la 
présence du cancer chez les Poissons », Scott (1891), sans préci- 
ser l’organe atteint, caractérise en effet déja un stade adénoma- 
teux ou acinotubulaire et un stade carcinomateux, avec infiltra- 
tion du stroma. 

Scott spécifie méme que « la présence du cancer chez les ani- 
maux inférieurs a été notée fréquemment dans les derniéres 
années et n’est pas si rare qu’on le croit. Je n’ai pu cependant, 
ajoute-t-il, en trouver aucune mention chez les poissons » (1). 

Commencée dans les étangs d’Opoho, prés Dunedin (N.-Z.), 
répidémie, grave dés le début, —- tous les poissons examinés par 
Scott étant morts — semble persister sur place 4 l'état endémi- 
que, irradiant aux étangs voisins. 

En 1902, en effet (et non « 1901 »), Gilruth décrit un « épi- 
thélioma affectant les arcs branchiaux du saumon et de la 
truite », observé dans la méme région. 

Cas décrits : 


1° une tumeur thyroidienne isthmique chez Salmo salar. 

2° trois cas typiques, avec tumeurs isthmiques, bilatérales, 
chez Salmo irideus. | 

Ici, les données du probléme se précisent déja : ’enquéte faite 
par Gilruth révéle que l’affection, commencée en 1890 sur Salve- 
linus fontinalis (cas de Scott), s’est étendue 4 S. irideus et levensis, 
S. fario restant indemne. Noter l’infection, exceptionnelle, de 
S. salar. 

Réparons ici une omission aussi injuste que regrettable, en 
rendant 4 Mme Plehn, de Munich, ’hommage qui lui est da. A 
cet ichtyopathologiste trés distingué était réservé, en effet, le 
mérite de découvrir, fait capital, Vorigine thyroidienne de la 
tumeur (1902). Ajoutons que cette étude a été pour Mme Plehn 
le point de départ d’une série de publications, ouvrant la voie a 
Pétude des tumeurs pisciaires. 

En 1904, confirmation par Bashford et Murray du diagnostic 
de cancer posé par Gilruth (7" ex. de tumeur maligne vraie, 


(1) Cas de tumeurs malignes pisciaires déja publiés a cette Epoque, et ignorés 
de Scott : Crisp (1853) ; Deslonchamps (1853) ; Bugnion (1875) ; Eberth (1878) ; 
Bland-Sutton (1884) ; Semmer (1889). 
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n’appartenant pas 4 un mammifére) et mention de 2 cas prove- 
nant des Solways Fisheries d’Ecosse, oti le goitre endémique avait, 
en 1888-89, exercé des ravages sévéres. 

Du travail de Jaboulay (1908), une donnée (d’ailleurs omise) 
surtout 4 retenir : les Salvelinus fontinalis, élevés & Thonon par 
Créttiez et atteints de goitres, provenaient d’ceufs importés d’Al- 
lemagne ou, depuis Bonnet, continuait a régner a état endémi- 
que cette tumeur « nettement héréditaire et en méme temps 
contagieuse », au dire de Jaboulay. 

Etudiée en Allemagne, en Nouvelle-Zélande, en Ecosse et en 
France, la tumeur thyroidienne des Salmonidés, continuant son 
tour du monde, va exercer maintenant aux Etats-Unis des rava- 
ges d’une importance exceptionnelle, en rapport avec le nombre 
et la grandeur des élevages en ce pays. 

Dés 1901, Marsh y avait déja signalé la maladie, mieux étudiée 
par lui en 1902. En 1908, alerte des pouvoirs publics devant la 
gravité des intéréts matériels compromis : d’oii monographie de 
Gaylord et Marsh (1914), (et non « Gaylord » seul) et travaux 
échelonnés de Marine et Lenhart. 

Ajoutons que ce sont Gaylord et Marsh (et non Marine et 
Lenhart), qui ont, les premiers, (1912) déterminé les rapports 
existant entre le régime alimentaire imposé aux Salmonideés et 
Vhyperplasie thyroidienne. Comme le spécifient rigoureusement 
ces auteurs, précis et prudents, « l’alimentation contribue a Uap- 
parition de la maladie mais ne la crée pas >. 

L’examen soigneux de plusieurs épidémies récentes, nous 
conduit personnellement 4 confirmer ces mémes conclusions, qui 
semblent une des rares données certaines dans une question 
aussi complexe. 

Marine et Lenhart (1909-1911), dans une série de travaux 
importants, ont surtout contredit la nature cancéreuse de la 
lésion et étudié en détail sa chimiothérapie. 

En 1915, Southwell retrouve le carcinome thyroidien chez S. 
irideus, de Naini Tal (Bengale). La méme année (1915), décou- 
verte de plusieurs cas de tumeurs thyroidiennes chez un poisson 
de mer, Squalus sucklii (Cameron et Vincent). 

En 1916, étude par Marsh et Vounwiller de 5 cas de tumeurs 
thyroidiennes chez des Serrans. 

Comme travaux récents, notons encore bri¢vement : lintéres- 
sante thése de Linas (Montpellier, 1918) et l’observation d’une 
série de goitres colloides chez Haplochilus (Klemm 1922), et 
Labias Sophize (Weissenberg, 1922). Aussi le cas de Bergmann 
(et non Gergemann) (1922) chez Jordanella florida, 
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Anatomie topographique. 


Chez Salvelinus fontinalis, comme chez les Téléosteens en géné- 
ral, la loge thyroidienne présente un plafond ostéocartilagineux, 
formé par les os basibranchiaux, plus ou moins ossifiés, unis par 
des copules (fig. I1). Au-dessous de ce plafond court l’aorte ven- 
trale, fournissant successivement d’arriére en avant les troncs 
communs des 3° et 4° art. branchiales, puis les 2° art. branchiales, 
et se bifurquant en avant en 1" art. branchiales. 

Cette loge est remplie par un tissu cellulo-adipeux, plus ou 


Fic. 1. — Epithélioma thyroidien chez Salmo iridens (d’aprés Gilruth). 
Tumeurs typiques, bi-latérales, juxta-isthmiques. 


moins dense, au milieu duquel se disposent les follicules 
thyroidiens épars, plus spécialement groupés cependant, autour 
des 1°* et 2" paires d’art. branchiales. 

Cette topographie diffuse présente de trés fortes variations indi- 
viduelles, comme constaté par Gudernatsch (1911) et Marine et 
Lenhart (1911). Disons de suite que, chez la truite sauvage nor- 
male, Gaylord et Marsh admettent la présence de follicules héte- 
rotopiques, interposés entre les lamelles osseuses, mais jamais 
entre les faisceaux musculaires. Ce critérium semble satisfaisant 
et nous avons controlé plusieurs fois son exactitude. 

En ce qui concerne spécialement la critique du matériel ¢e 
Gudernatsch, provenant en partie de poissons d’aquarium, 
Gaylord et Marsh disent textuellement que « on peut peut-étre 
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le considérer comme normal pour des truites soumises a un 
régime déterminé (c’est-a-dire différent des conditions naturelles 
strictes), et cela sans présumer d’aucune modification patholo- 
gique définie », comme mentionné imprudemment page 802. 
En réalité, les truites plus ou moins domestiquées ont des 
thyroides adaptées a leur nouvelle existence et non compara- 
bles a celle de leurs congénéres strictement sauvages, mais sans 
qu’interviennent de vraies lésions. Ajoutons ici que le groupe- 
ment de follicules hétérotopiques, au niveau de la fosse jugu- 


Fic. 2. — Thyroide diffuse de truite (d’aprés Maurer). 


laire, semble exister normalement dans 25 0/0 des cas (Gaylord 
et Marsh). 

De toutes maniéres, si des follicules thyroidiens aberrants 
peuvent envahir les ares branchiaux, ils respectent toujours, et 
pour cause, les « lamelles branchiales » (!), contrairement a 
lassertion page 800. 


Symptomatologie des tumeurs. 


La notion de plafond ostéocartilagineux (fig. 2) explique 
instantanément la tendance des tumeurs thyroidiennes 4 une 
évolution inférieure ventrale, c’est-a-dire de haut en bas, vers les 
branchies ou l’isthme. Reproduisons ici la note I, page 804 : 

« Sur 91 tumeurs soigneusement classées par Gaylord, on 
trouve 1° 71 cas de tumeurs de listhme, soit seules (4 cas), soit 
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associ¢ées A d’autres localisations (67 cas) ; 2° 70 cas de tumeurs 
pharyngées visibles ; 3° 30 cas de tumeurs de la fosse jugulaire, 
soit seules (5 cas), soit associées a d’autres localisations (15 cas). 
Rectifiée, cette note doit se lire ainsi : Sur 91 ftumeurs macros- 
copiques visibles du dehors, Gaylord et Marsh trouvent : 


6 
? 
‘ 
' 
' 


4 
‘ 


Fic. 3. — Coupe médio-sagitale du plancher de la bouche chez un salmonidé. 
1, 2, 3, 4 : ler, 2e, 3e, 4¢ basibranchiaux ; 1’, 2’, 3’, copules ; 5, muqueuse 
cesophagienne ; 6, muscles ; 7, cartilage lingual ; 8, basihyal ; 9, isthme ; 
10, septum branchial ; 11, espace branchial ; 12, fosse jugulaire ; 13, aorte 
ventrale. La loge thyroidienne (en clair) est sous-jacente aux 2° et 3¢ basi- 
branchiaux. 


1° 38 cas de tumeurs de l’isthme, seules (4 cas) ou associées 
(34 cas) ; 

2° 63 cas de tumeurs pharyngées, seules (4 cas) ou associées 
(59 cas) ; 

3° 25 cas de tumeurs de la fosse jugulaire, seules (5 cas) ou 
associées (20 cas) 

4° (omis page 364) 66 cas de tumeurs de la région branchiale, 
seules (9 cas) ou associées (57 cas). 

Tumeurs isthmiques et branchiales, additionnées en évitant 
de compter deux fois les mémes cas associés, font un total de 
78 tumeurs sur 91. ‘ 
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Troubles fonctionnels (page 804). 


« Maladie lentement chronique », sans symptomes nets, disent 
Gaylord et Marsh. 

Atteintes de tumeurs énormes, déformant et envahissant tout 
le cou, certains Salmonidés, nous l’avons constaté avec étonne- 
ment, sont capables d’efforts musculaires considérables et 
apportent 4 l’examen une résistance désespérée. 

Si Gaylord et Marsh admettent (page 804) que « la mort peut 
survenir sans infection générale ou maladie intercurrente », ils 
ajoutent aussitét comme correctif qu’en fin de compte « ce taux 
intrinséque est probablement bas », quoique difficile 4 déter- 
miner avec grande précision. Nous sommes loin de l’assertion 
gratuitement prétée & Gaylord (et Marsh) page 804. 


Evolution générale (page 805). 


Il convient,.& notre avis, dans une question aussi complexe, 
d’éviter autant que possible, 4 l’exemple de Gaylord et Marsh, les 
déductions et généralisations trop hatives. Le « caractére plus 
diffus et généralisé des Iésions » semble sujet a réserve, étant 
donné, précisément, le polymorphisme de la tumeur et aussi le 
fait que « la thyroide peut ne pas étre dégénérée en totalité », 
indiqué contradictoirement page 804. 

Pick, de son coté, insiste aussi sur le caractére partiel, 


ou encore pluricentrique,’ des lésions, prouvé par la_ varia- 


bilité des localisations externes et luni- ou  bilatéralité des 
lésions (done un stade avancée). 

Quant a la difficulté du diagnostic, résultant des hétérotopies 
folliculaires, nous renvoyons, pour la truite sauvage, au critére 
de Gaylord et Marsh: absence de follicules intramusculaires, 
critére complété par-l’aspect de l’épithélium et les variations du 
colloide. 

Page 806: « On sait que chez les poissons, les métastases 
emboliques par voie sanguine paraissent (d’aprés quelques obser- 
vations insuffisantes et une homologie théorique avec la circu- 
lation pulmonaire des mammiféres), s’effectuer de préférence au 
niveau des arcs branchiaux. » 

Deux faits primordiauz, distinctifs, dominent au contraire toute 
la pathologie des tumeurs pisciaires: d’abord la rareté des 
métastases, ensuite — et surtout — V’absence absolue jusqu’ici 
de toute description de métastase branchiale. 
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Dans les cas de Mac Farland (1901), Schreders (1907), Plehn 
(1909), Schamberg-Liicke (1922), aucun des nodules métasta- 
tiques décrits n’est de siége branchial. - 

Dans les 3 cas de Takahashi (1929), absence aussi de métas- 
tases branchiales et ceci malgré la présence, notamment dans 
un cas de sarcome & petites cellules rondes, de métastases nom- 
breuses au voisinage immédiat des branchies (opercule et fente 


operculaire). 
A propos des ulcérations mentonniéres des Salmonidés, rete- 
nons la possibilite — inédite — de greffes « surtout aprés une 


morsure », hypothése qui fait honneur, sans plus, a la concep- 
tion imaginative de l’auteur de article. 

Page 807 : Dimensions du goitre abdominal : 10 mm. < 5 mm. 
(au lieu de 5-1 mm.). 

Page 808 : lire poissons sauvages... aussi immuns que possible 
(au lieu de : aussi immunisés), cette immunité ¢tant bien entendu 
naturelle et non provoquée. — 


Salmonidés des Instituts de pisciculture (page 808). 


Ajouter en téte, parmi les tumeurs observées en Amérique, 
Salvelinus fontinalis, omis, quoique étant, qu’on nous permette 
cette expression typique mais impropre, le « porteur de ger- 
mes » de la tumeur thyroidienne. 

Page 809 : Etablissement de Bath. L’observation est incom- 
préhensible si l'on n’ajoute qu’un exemplaire de Salmo fario, por- 
teur pour la premiére fois de 2 tumeurs isthmiques, fut trouvé 
mort en 1906 et que jusque-la, fait exceptionnel, aucun cas de 
goitres n’avait été constaté dans cet élevage, resté épargné au 
contraire de tous les autres établisséments. 

Ajoutons qu’en 1912, l’épidémie trés sévére continuait encore 
malgré lintroduction d’ceufs de Salvalinus fontinalis sauvages, 
amenés dans lespoir d’une immunité héréditaire. 


Poissons d’eau douce vivant a l’état sauvage (page 809). 


Les 13 spécimens de Salmo irideus, étudiés par Southwell 
(1915 et non 1914), provenaient d’un établissement de pisci- 
culture du Bengale et, par suite, ne peuvent en aucun cas figurer 
dans ce chapitre. Fait 4 noter : ces tumeurs, saillantes dans la 
cavité operculaire, possédaient une capsule fibreuse, mince mais 
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relativement résistante, trouvée déja par Gilruth chez la méme 
espéce, mais toujours absente sur le matériel américain. 

Page 809 : note I., La tumeur de Corégonus infiltrait non « le 
plancher de la bouche », mais bien la région opposée, isthmique : 
tumeur visible et d’autant plus remarquable. 

Page 810 : A propos de ’immunité des carpes, notons que ces 
poissons, importés en Amérique, sont précisément trés peu ou 
pas du tout infectés par les endoparasites, par contraste avec 
les autres espéces vivant dans les mémes eaux (Ward. 1911). 


Poissons de mer (page 810). 


Diffuse chez les Tékostéens marins, la thyroide devient encap- 
sulée chez les Elasmobranches (notion capitale omise) et s’indi- 
vidualise en une glande vraie. 

1° Elasmobranches. — Sur 217 (et non 207) thyroides de 
Squalus sucklii (et non Sqalus suklii), un cas net d’hyperplasie 
macroscopique, 4 type d’adénome et de carcinome, observé par 
Cameron et Vincent (1915) (et non Cameron et Murray (1916). 
Par places, infiltration du stroma, « imitant de trés prés, disent 
les auteurs, le sarcome a cellules rondes >». 

Ajoutons un cas d’infiltration pathologique du stroma, a peti- 


tes cellules rondes — exactement comme ci-dessus — sur une 
thyroide de Rhina squatina (Cameron et Vincent). 
2° Téléostéens. — a) Observations de Marsh et Vonwiller 


(1916) (et non: Marsh. 1911). 5 cas de tumeurs thyroidiennes chez 
des Serrans, dont 4 seulement macroscopiquement visibles. « Pas 
d’évidence marquée de malignité... comme chez les Salmonidés 
ou Squalus. » A noter parmi, 1 cas de goitre colloide. 

b) Observation de Johnstone, 1923. — Box vulgaris (poisson 
strictement marin), de 36 cm., présentant dans les cavités sous- 
operculaires 2 grosses tumeurs, symétriques, de 25 mm. X 
12 mm. 5 repoussant les ares branchiaux en dehors et en arriére. 
Structure de goitre colloide mais avec stroma trés abondant, 
vascularisé, d’aspect plutot inflammatoire. Absence apparente 
(infiltration et de métastases. 


Production par l’alimentation carnée (page 814). 


« Leurs protocoles d’expérience... montrent en effet que la 
nourriture par le coeur et le foie cru (sic) provoque apparition 
des hyperplasies et des tumeurs malignes... ». Contrairement 4 
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cette affirmation, et comme nous y avons insisté plus haut, « lali- 
mentation (des Salmonidés) avec foie et coeur crus, agit pour 
Gaylord et Marsh en temps que facteur prédisposant au carci- 
nome thyroidien... la cuisson retardant l’apparition de laffec- 
tion » comme aussi, trés longtemps sinon indéfiniment, l’alimen- 
tation naturelle (vers, larves, fretins), le poisson de mer haché, le 
régime végétarien. 

Au facteur alimentation doit de toute nécessité, d’aprés 
Gaylord et Marsh, s’adjoindre un agent transmis peut-étre par 
eau, la nourriture ou les deux a la fois. 

Le protocole suivant (G. et M.), est particuliérement démons- 
tratif 4 cet égard : deux moitiés d’un méme lot d’alevins de 
Salv. font. sont placés dans des bacs, abondamment irrigués, 
les uns par un puits artésien, les autres par une source voisine. 
Méme régime alimentaire, foie et coeur crus, pour tout l’ensem- 
ble des poissons. A lage de 6 et 18 mois, les poissons d’un seul 
lot présentent une hyperplasie nette, les autres restant indemnes 
(thyroide comme a létat sauvage). 


Thérapeutique expérimentale (page 815). 


Légende de la fig. 8: A la dose de 1/5.000.000, ajouter : de 
mercure-métal, ce qui a son importance au point de vue de la 
titration. 

Page 815, nous citons: « Normalement, la thyroide contient de 
liode, d’ott Yopinion que Veffet curatif de Viode pourrait étre 
simplement de ramener le taux normal dans la glande plutét que 
dexercer une action d’ordre général. Cest celle qu’adoptent 
Marine et Lenhart. » 

Comparer avec conclusions altribuées & Marine et Lenhart 
(page 817) : L’iode en quantité minime exerce une action spéci- 
fique 4 la fois prophylactique et curative, mais il ne faudrait pas 
en conclure que les lésions sont dues a une simple carence diode. 

Quant aux conclusions, aussi confuses que le texte, nous nous 
réservons de les préciser et discuter dans une note ultérieure. 


Essai de transmission aux mammiféres. Parasites. 


Ajoutons que Gaylord et Marsh ont trouvé dans la thyroide 
de 3 des chiots & hyperplasie provoquée par macération de 
copeaux et de 2 autres sujets, porteurs également d’hyperplasies 
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provoquées, un nématode indéterminé, l’Agamonématodum lordi, 
Gaylordi, vecteur, peut-étre, du virus cancérigéne. 

Dans un ou deux cas, chez des Salmonidés, ces mémes 
auteurs ont constaté la présence, dans la thyroide, de _ petits 
tubercules avec débris de nématodes enroulés, et émis l’hypothése 
que ces parasites agissent, peut-étre, comme vecteurs occasion- 
nels, au début de la maladie, pour disparaitre ensuite. 


L’ordre du jour étant épuisé, la séance publique est levée a 
18 h. 40. 


Comité secret 


L’Association se constitue en Comité secret pour entendre la 
lecture d’une lettre 4 laquelle M. le Président avait fait allusion a 
propos de la correspondance. Au cours de ce Comité secret, les 
membres présents nomment, pour procéder a une enquéte, une 
Commission composée de MM. Brault, Cailliau, Champy, Godard, 
Leroux, Lion, Mignon, Verne. 


Elle se réunira le 20 avril, 4 15 heures. 


Le Secrétaire : 
A. HERRENSCHMIDT. 


Le Gérant : J. CAROUJAT. 


Cahors, imprimerie Coueslant (personnel intéressé), — 42.082 
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